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RESUMO

RESUMO - A atual pandemia da doenca denominada COVID-19 é provocada por
uma Sindrome Respiratéria Aguda Grave Coronavirus 2 (SARS-COV-2, do inglés
Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2). Desde dezembro de 2019 na
cidade de Wuhan, na China, mais de 567 milhGes de infectados foram relatados
resultando em mais de 6,38 milhdes de mortes em todo o mundo. No Brasil, no periodo
de marcgo de 2020 a fevereiro de 2021 a COVID-19 foi responsavel por mais de 250
mil mortes. Compreender as relagdes entre os fatores de risco e taxa de mortalidade
em um pais marcado por desigualdades socioeconémicas e outros fatores de riscos
a saude, torna-se necessario para o enfrentamento dessa doenca. Assim, esse
trabalho objetivou avaliar como os fatores de risco e caracteristicas socioecondmicas
e demograficas dos pacientes com COVID-19, acometidos por Sindrome Respiratoria
Aguda Grave (SRAG), influenciam nas chances de mortalidade pela doenca no Brasil.
Para tanto, foi utilizado a base de dados provenientes do Sistema de Informacéo da
Vigilancia Epidemiolégica da Gripe (Sivep-Gripe), do IBGE e outros, reunindo
informacdes referentes a comorbidades e outros fatores socioeconémicos e
demograficos. Apés, adotou-se uma regressao Logit multinivel para estimar os efeitos
das comorbidades, caracteristicas socioecondémicas e demais fatores de risco nas
probabilidades de mortalidade por COVID-19. Os resultados indicam que os fatores
investigados sao significativos para explicar as taxas de mortalidade por COVID-109.
Entre as comorbidades, destaca-se a obesidade, a qual demonstra um aumento de
70% de chances de 6bito quando comparado aos ndo obesos. Do ponto de vista
socioeconémico, maior desigualdade de renda estd associado a maior mortalidade, a
medida que o aumento de 0,01 no indice de Gini aumenta a probabilidade de 6bito
em 1,17%. Além disso, este estudo encontrou uma relacéo inversa entre o nimero de
estabelecimentos de atividade fisica e a taxa de mortalidade por COVID-19 no Brasil.
Isso significa que quanto maior o numero de estabelecimentos de atividade fisica por
100 mil habitantes, menor é a probabilidade de 6bito pelo COVID-19. De acordo com
os resultados do estudo, 0 aumento de um estabelecimento a cada 100 mil habitantes
diminui em 0,63% a probabilidade de 6ébito (p-valor < 0,01). Isso sugere que a
disponibilidade de locais para a pratica de atividade fisica pode ser um fator protetivo
contra a COVID-19 e pode ser considerado na formulacdo de politicas publicas de
enfrentamento da pandemia. Portanto, o presente estudo contribui com achados para

a formulacgéo de estratégias em politicas publicas para o enfrentamento de pandemias



como a da COVID-19 ao evidenciar, sobretudo, o papel da desigualdade e dos

estabelecimentos de atividade fisica neste contexto.

Palavras-chave: COVID-19; Atividade Fisica; Comorbidades.



ABSTRACT

ABSTRACT — The current pandemic of the disease known as COVID-19 is caused by
a Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Since December
2019 in the city of Wuhan, China, more than 567 million infections have been reported
resulting in over 6.38 million deaths worldwide. In Brazil, from March 2020 to February
2021, COVID-19 was responsible for more than 250,000 deaths. Understanding the
relationships between risk factors and mortality rate in a country marked by
socioeconomic inequalities and other health risks is necessary for addressing this
disease. This study aimed to evaluate how risk factors and socioeconomic and
demographic characteristics of patients with COVID-19, affected by Severe Acute
Respiratory Syndrome (SARS), influence the chances of mortality from the disease in
Brazil. To this end, the data base from the Information System for Influenza
Surveillance (Sivep-Gripe), IBGE and others was used, bringing together information
on comorbidities and other socioeconomic and demographic factors. After, a multilevel
Logit regression was adopted to estimate the effects of comorbidities, socioeconomic
characteristics and other risk factors on the probabilities of mortality from COVID-19.
The results indicate that the investigated factors are significant in explaining the
COVID-19 mortality rates. Among the comorbidities, obesity stands out, showing a
70% increase in the chances of death when compared to non-obese individuals. In
terms of socioeconomic factors, greater income inequality is associated with higher
mortality, as an increase of 0.01 in the Gini index increases the probability of death by
1.16%. Additionally, this study found an inverse relationship between the number of
physical activity establishments and the COVID-19 mortality rate in Brazil. This means
that the greater the number of physical activity establishments per 100,000 inhabitants,
the lower the probability of death from COVID-19. According to the study results, the
increase of one establishment per 100,000 inhabitants decreases the probability of
death by 0.63% (p-value < 0.01). This suggests that the availability of places for
physical activity can be a protective factor against COVID-19 and can be considered
in the formulation of public policies for addressing the pandemic. Therefore, this study
contributes with findings for the formulation of strategies in public policies for
addressing pandemics such as COVID-19 by highlighting, above all, the role of
inequality and physical activity establishments in this context.

Keywords: COVID-19; Physical activity; Socioeconomic factors; Mortality rate; Brazil
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1 INTRODUCAO

Os primeiros casos de pneumonia por uma cepa nao identificada do
coronavirus foram registrados em dezembro de 2019 na cidade de Wuhan, provincia
de Hubei, na Republica Popular da China. Investiga¢fes preliminares concluiram que
0S primeiros registros da pneumonia de coronavirus ndo identificado tiveram como
ponto de partida o Mercado Atacadista de Frutos do Mar de Huanan, que comercializa,
além de frutos do mar, alguns animais exéticos e silvestres para consumo humano.
Apéds os primeiros casos, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), foi prontamente
notificada (OPAS, 2020; HUANG et al., 2020).

O patdgeno foi caracterizado como um novo Betacoronavirus do grupo 2B que
tem uma semelhanca filogenética de pelo menos 70% com o SARS-COV (HUI et al.,
2020). Com base na filogenia, taxonomia e na pratica ja estabelecida, o novo virus foi
denominado SARS-COV-2 pelo Coronavirus Study Group (CSG) do Comité
Internacional de Taxonomia de Virus (“The species Severe acute respiratory
syndrome-related coronavirus: classifying 2019-nCoV and naming it SARS-CoV-2”,
2020).

O novo coronavirus é um virus de RNA com fita de sentido positivo com
tamanho variando de 26 a 32 kilo bases de comprimento. Seu genoma contém quatro
proteinas estruturais, sendo elas proteinas Spike (S), Envelope (E), Membrana (M) e
Nucleocapsideo (N), além de proteinas de acessoério (MITTAL et al., 2020; WU et al.,
2020).

Por meio das glicoproteinas Spike, 0 SARS-COV-2 se conecta aos receptores
funcionais (ex. Enzima conversora de angiotensina 2) das células epiteliais do sistema
respiratério dos individuos e se multiplica por todo o organismo, iniciando-se assim a
primeira etapa da infeccdo pelo virus (PERROTTA et al., 2020), caracterizando a
doenca denominada de COVID-19. A enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2),
estd presente ndo somente nas células do epitélio respiratério como também em

varios outros orgaos do corpo humano (BOURGONJE et al., 2020).

Em menos de trés meses, o virus ja havia se espalhado pelo mundo e
apresentava indices alarmantes de propagacao e gravidade. Por essa raz&o, no dia
11 de marco de 2020, a OMS elevou o estado de contaminacdo a pandemia de
COVID-19 (WHO, 2020). Em julho de 2022, haviam sido registrados mais de 567
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milhdes de casos confirmados de contaminacdo pelo SARS-COV-2, resultando em
um quadro exorbitante de mais de 6,38 milhdes de mortes em todo mundo (WHO,
2022). Segundo dados do Ministério da Saude, o primeiro caso de SARS-COV-2 no
Brasil foi em fevereiro de 2020, desde entdo ocorreu um aumento exponencial tanto
no numero de pessoas infectadas quanto no niamero de 6bitos atingindo a marca de
mais de 676 mil mortes até a data de 21 de julho de 2022 (BRASIL, 2022).

O principal meio de transmissdo € por meio das vias aéreas (LU et al., 2020),
por meio do contato direto ou indireto com goticulas liberadas por tosse ou espirro de
pessoas infectadas e subsequente inalacdo ou ingestdo destas por individuos
localizados no mesmo ambiente. Da mesma maneira, ao tocar em superficies ou
objetos infectados, tocando posteriormente nos olhos, boca ou nariz, os individuos
poderdo ser igualmente contaminados (ADHIKARI et al., 2020; LEUNG et al., 2003;
MACKENZIE; SMITH, 2020).

Estudos preliminares (HUANG et al., 2020; YU et al., 2020; CHEN et al., 2020;
TIAN et al.,, 2020) mostraram que um dos principais sintomas apresentados era a
febre. Tosse € o0 sintoma secundario, uma vez que o0 virus atravessa as vias
respiratérias, atacando as células epiteliais do sistema pulmonar (DU et al., 2020).
Alguns individuos também relataram episddios de perda de olfato e paladar
(GIACOMELLI et al., 2020). Ha relatos de nausea, vbmito, e diarreia, embora sejam
sintomas menos comuns. Durante um periodo médio de internacdo de 12 dias, a
maioria dos pacientes foi diagnosticado com pneumonia, sendo que a maioria deles
foi representada por pacientes que apresentavam comorbidades (GUAN et al., 2020).
Em casos mais graves, a pneumonia pode levar a insuficiéncia respiratoria, faléncia

de multiplos 6rgaos, choque séptico e morte (TAY et al., 2020).

Existem alguns fatores de risco associados a progresséo e piora da doenca,
sendo eles idade avancada e sexo masculino. A presenca de comorbidades também
foi associada a maior letalidade, tendo-se observado, doenca cardiovascular,
diabetes, cancer, doencas respiratorias, doencas crbnicas renais e hepaticas bem
como obesidade, sendo as mais relevantes (LI et al., 2020; FU et al., 2020; YU et al.,
2020).

De acordo com Sallis et al., (2021) a inatividade fisica também tem se mostrado

um fator de risco relevante para todos os desfechos, incluindo aqueles que séo
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considerados modificaveis/evitaveis como tabagismo, obesidade, diabetes,
hipertenséo arterial, doencas cardiovasculares e cancer. Além dos fatores de risco
supracitados, fatores socioecondmicos também tem se observado determinantes para

definir a taxa de contaminag¢ao em diferentes regides do Brasil e do mundo.

Nesse contexto, estudos indicam que, com o agravamento da situacdo da
COVID-19 pelo mundo, as pessoas com maior poder aquisitivo puderam isolar-se em
casa e procurar centros de salde mais bem preparados para lidar com a situacdo. No
entanto, nas comunidades mais carentes, houve um aumento na propagacao e
eventual sobrecarga no sistema de saude, o que se tornou um grande problema
refletido nos niumeros alarmantes de ébitos que podemos observar hoje. No Brasil,
por exemplo, os estados com maior indice de mortes estdo localizados na regido norte
do pais, que sdo as mais vulneraveis economicamente, assim como 0s estados e
municipios cujo principal responsavel pela saude é o governo local através do SUS
(WANG; TANG, 2020; ROCHA et al., 2021).

No mesmo sentido, Wollenstein-Betech et al., (2020) identificaram que o baixo
nivel de escolaridade estava significativamente associado a maior mortalidade. Além
disso, a etnia também foi um preditor chave de mortalidade. Da mesma maneira,
aqueles pacientes que estavam internados em hospitais publicos tinham maior risco

de 6bito.

No primeiro semestre de 2022, o Brasil passa por uma grave crise sanitaria e
humanitaria, estando em segundo lugar com maior nimero de 6bitos por COVID-19.
A identificacdo dos fatores de risco € necessaria, para compreendermos as
caracteristicas associadas a maior vulnerabilidade e gravidade da doenca no contexto
brasileiro, para assim auxiliar o setor publico, com base em evidéncias, nas possiveis
tomadas de decisdes sobre as politicas publicas de saude, levando-se em conta, além

dos fatores discutidos na literatura, outros ainda pouco explorados em ambito local.
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2 REVISAO DA LITERATURA
2.1 FATORES DE RISCO

Evidéncias em todo mundo tem demonstrado que existem algumas condi¢des
e fatores de riscos que estdo associados ao agravamento e aumento da taxa de
mortalidade por SARS-COV-2, dentre eles aspectos demogréaficos e

socioecondémicos, presenca de comorbidades e a inatividade fisica.

2.1.2 Idade

Um consideravel numero de estudos (LEUNG, 2020; ZHOU et al., 2020; KANG;
JUNG, 2020; VERITY et al., 2020) constatou que a idade € um fator de risco bem
estabelecido para desfechos graves de COVID-19. Segundo um relatério de um
estudo realizado pelo Centro Chinés para Controle e Prevencdo de Doencgas, que
contou com os dados de 44.672 pacientes com diagnostico confirmado para SARS-
COV-2, foi identificado que a taxa geral de letalidade (CFR) foi maior dentre os
individuos com idade mais avancada. De acordo com o estudo, 0s pacientes com
idade entre 70 a 79 anos corresponderam a 8% dos casos fatais. No entanto, a maioria
das mortes por SARS-COV-2 foram de individuos com idade igual ou superior a 80
anos, o que correspondeu a 14,8% dos casos fatais. Outro dado que chama a atenc¢éo
€ que ndo houve casos fatais dentre os pacientes com idade de 0 a 9 anos até 11 de
fevereiro de 2020, o que comprova que uma atengado maior deve ser dada a pacientes
com idade mais elevada, com o intuito de evitar complicagdes (CDC WEEKLY, 2020).

Na cidade de Nova York (EUA) a primeira morte de COVID-19 confirmada foi
de uma pessoa de 82 anos. Uma série de casos que incluiu 5.700 pacientes positivos
para SARS-COV-2 indicou que a idade € um fator de risco relevante para os casos
mais graves de COVID-19. Assim, verificou-se que as mortes entre 0s pacientes
hospitalizados foram 25,9% em pacientes com 80 anos ou mais, 12,6% para pacientes
na faixa etaria de 70 anos, 6,4% para aqueles com 60 anos, 4,8% para os individuos
com 50 anos e 3,3% em pacientes na faixa dos 40 anos ou menos (RICHARDSON et
al., 2020).

Outros estudos encontraram resultados semelhantes. Na Inglaterra, um estudo
analisou casos confirmados de COVID-19 em uma comunidade rural, considerada a

comunidade mais idosa da Gra-Bretanha. Tal analise concluiu que individuos com
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idade acima de 65 anos correm maior risco de 6bito por COVID-19 (BRAINARD et al.,
2021). Além disso, os maiores indices de 6Obito ocorreram em Instituicbes de Longa
Permanéncia para ldosos, o que comprova que a idade é um importante fator de risco
a ser levado em consideracédo (KOSAR; RAHMAN, 2021).

A idade elevada também foi considerada fator de risco importante na Itélia, que
foi um dos paises que mais apresentaram Obitos por COVID-19. A razéo disso, em
parte, &€ que aproximadamente 23% da populacéo italiana tinha idade de 65 anos ou
mais quando surgiram os primeiros casos de COVID-19. Outro dado importante € que
os individuos com idade de 90 anos ou mais apresentaram indice de mortalidade de
22,7% (ONDER; REZZA; BRUSAFERRO, 2020).

O processo de envelhecimento envolve varias mudancas celulares e
moleculares, incluindo a desregulacdo do sistema imunolégico (WEISKOPF;
WEINBERGER; GRUBECK-LOEBENSTEIN, 2009). Esse processo natural, quando
associado a um quadro inflamatério, contribui fundamentalmente para o aumento da

suscetibilidade e agravamento do COVID-19 em pessoas idosas (CHEN et al., 2021b).

A infeccdo por SARS-COV-2 provoca uma liberacdo de citocinas inflamatdérias
e diminuicdo das células T (PEDERSEN; HO, 2020). Essa maior ativacdo do sistema
imune resulta em uma inflamacéo sistémica, desencadeando uma resposta imune a
uma infeccdo localizada. Com isso ocorrem danos no sistema respiratorio e
cardiovascular, o que pode também afetar outros 6rgdos. A resposta imune
desregulada associada a infeccao por SARS-COV-2 depende em parte da memoria
imunologica das células T, que é mais expressa em individuos adultos, o que pode
contribuir para a imunopatologia e os danos causados pela doenca (DE CANDIA et
al., 2021).

2.1.3 Sexo

Dados obtidos por meio das principais autoridades em saude da Alemanha,
Italia e Reino Unido mostraram que homens sdo mais suscetiveis a desenvolver casos
fatais de COVID-19 em comparacdo com mulheres, independentemente da idade que
o individuo apresenta no momento que € infectado. Além disso, outras evidéncias
comprovam que os individuos acima de 60 anos sdo mais vulneraveis e desses a
maioria dos casos que evoluem para Obito sdo entre pacientes do sexo masculino
(CANNISTRACI; VALSECCHI; CAPUA, 2021).
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De acordo Docherty et al., (2020) de 16.749 pacientes hospitalizados com
COVID-19 no Reino Unido, a minoria dos infectados eram mulheres (39,8%),
enquanto os homens totalizavam 60,2% dos casos de hospitalizagcdo. No México
foram observados resultados semelhantes. Ao analisar o perfil 185 pacientes mortos
por COVID-19 em um hospital localizado na parte sul do pais, observou-se que 60,1%
das vitimas eram homens (RUIZ-QUINONEZ et al., 2021). O que confirma que ha um
padréo global no que se diz respeito a um maior risco enfrentado pelos individuos do
sexo masculino em relagédo a uma maior probabilidade de desfecho grave de infeccao
seria por COVID-19.

2.2 COMORBIDADES

2.2.1 Hipertenséo Arterial

Dentre as comorbidades consideradas como principais fatores de risco para
COVID-19 a hipertensao arterial € uma das principais causas de admissdo em UTI.
Além disso, o indice de mortalidade entre pessoa com hipertensdo em comparacao
com sem hipertensdo é muito maior (CHEN et al., 2021a). Em um estudo de coorte
retrospectivo, no qual 191 pacientes participaram, 91 deles tinham alguma
comorbidade, sendo a hipertensao a principal delas, visto que foi apresentada por 58
dos pacientes estudados (ZHOU et al., 2020).

Uma meta-analise, que reuniu um total de seis estudos com 1527 pacientes,
identificou que a comorbidade que mais prevaleceu foi a hipertensao, representando
17,1% dos casos (LI et al., 2020). Outro estudo, multicéntrico transversal,
observacional e retrospectivo realizado na Espanha analisou 12.226 pacientes com
resultado positivo para COVID-19. Desses individuos, 2.630 pessoas tiveram o
desfecho para o6bito, e a comorbidade mais comum foi a hipertensdo arterial,
representando 50,9% dos casos. O estudo concluiu que hipertensdo arterial esta
associada a um maior risco de mortalidade, independente de outras comorbidades
como sexo e idade (RODILLA et al., 2020). Resultados similares foram encontrados
em uma revisdo sistematica com meta-analise, que envolveu 14 estudos da China e
de Nova York, documentando desfechos de 4.659 pacientes. Entre as comorbidades,
a mais recorrente entre os pacientes que morreram foi a hipertensao arterial com
56,8% dos casos registrados (TIAN et al., 2020).

Portanto, a hipertenséo arterial parece ser a comorbidade mais comum entre
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os individuos que desenvolveram casos mais graves de COVID-19, de modo que esta
frequentemente presente nos casos que evoluiram para obito, o que demonstra que
a hipertenséao arterial aumenta significativamente o risco de mortalidade em pacientes
com COVID-19.

2.2.2 Doenca Cardiovascular

As doencas cardiovasculares tievram uma forte ligacdo com o SARS-COV e o
MERS-COV (BADAWI; RYOO, 2016; CHAN, 2003). De forma semelhante, observou-
se uma prevaléncia de doencga cardiovascular em pacientes com COVID-19,
principalmente entre individuos que adquiriram a forma mais grave da doenca. Um
estudo realizado no Brasil investigou que dos 17.752 casos de Obitos notificados,
14.737 pessoas relataram uma ou mais comorbidades, sendo que 35% dos né&o
sobreviventes tinha doencgas cardiacas cronicas (PACHIEGA et al., 2020).

Outro estudo, prospectivo de coorte, no qual participaram pacientes
hospitalizados no Hospital Pulmonar de Wuhan, na China, identificou a cardiopatia
como um fator de risco grave. O estudo identificou que 57,1% dos 6bitos dos pacientes
hospitalizados por COVID-19 tiveram a cardiopatia como condicdo agravante (DU et
al., 2020).

Uma andlise que avaliou alguns estudos dos mecanismos do SARS-COV-2
concluiu que as doencas cardiovasculares aumentam os niveis de ECA2, o que pode
aumentar a viruléncia do SARS-COV-2 dentro do pulméo e do coracédo. Esse pode
ser um dos motivos pelos quais as cardiopatias sdo um fator de risco grave para
pacientes com COVID-19 (HANFF et al., 2020).

Embora a ECA2 exergca um papel primordial no sistema cardiovascular e
imunolégico garantindo a homeostase devido a sua fungdo no sistema renina
angiotensina (CROWLEY et al., 2005; TIKELLIS et al., 2003), essa enzima também
permite a entrada de trés cepas de coronavirus incluindo o SARV-COV-2 (XU et al.,
2020).

Resumindo, ha diversos estudos que comprovam que doengas
cardiovasculares sdo um fator de risco relevante para os individuos infectados com o
SARS-COV-2 devido ao numero preocupante de 6bitos que tiveram a COVID-19 como
causa conhecida, associada a cardiopatias.
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2.2.3 Diabetes

Considerada uma das principais causas de mortalidade a nivel mundial, a
diabetes esta associada a casos graves de complicacdes renais e cardiovasculares
(ZHOU et al., 2016). Uma meta-anélise de 2020 com base nos dados de 2.108
pacientes da China infectados com COVID-19 constatou que a prevaléncia de
diabetes foi de 10,3% (FADINI et al., 2020). Um estudo retrospectivo realizado em
Nova York analisou 5.700 pacientes hospitalizados com COVID-19 e concluiu que
dentre estes, 33,8% eram acometidos pela diabetes (RICHARDSON et al., 2020).

Na Turquia, um estudo investigou 18.429 pacientes internados e comparou
pacientes com diabetes e sem diabetes. Tal estudo chegou a conclusdo de que o
indice de mortalidade dentre os pacientes com diabetes foi maior em comparagcédo com
os sem diabetes (13,6% vs 8,7%; razao de risco 1,75; IC 95%, 1,58 -1,93; p < .001),
0 que demonstra que os individuos acometidos pela diabetes possuem maior
propensao a evoluir para internacdo hospitalar, internacdo na UTI e 6bito (SONMEZ
et al., 2021).

Segundo Carey et al.,, (2018) que analisaram dados de mais de 100.000
pessoas com diabetes e 200.000 controles sem diabetes, verificaram que pessoas
com diabetes possuem um maior risco de desenvolver quaisquer tipos de infeccdes

com o dobro de chance de internacao e 6bito em comparacdo com o grupo controle.

De acordo com Apicella et al., (2020) o motivo pelo qual os individuos com
diabetes apresentam maiores riscos de evoluirem para casos mais graves de COVID-
19 é multifatorial. Dentre algumas causas podemos destacar que 0s pacientes com
diabetes apresentam uma maior atividade de ECA2 (RAO; LAU; SO, 2020).

Outra razao pela qual a diabetes € um fator de risco grave para pessoas
infectadas pela SARS-COV 2 esteja relacionada as altas doses de furina encontradas
nos organismos dos individuos com diabetes (FERNANDEZ et al., 2018). Os altos
niveis de furina ativam a proteina spike (S) do SARS-CoV-2 ligada aos receptores
ECAZ2, o que permite a entrada do virus nas células humanas. Isso pode levar a uma
maior taxa de inflamacdo pulmonar e niveis mais baixos de insulina, o que eleva o
risco dos pacientes(SHANG et al., 2020; RAO; LAU; SO, 2020;FERNANDEZ et al.,
2018). Por fim, a fungéo prejudicada das células T e os niveis elevados de interleucina-
6 (IL-6) também contribuem para o desenvolvimento da COVID-19 nesses pacientes
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(KULCSAR et al., 2019).

E importante destacar também que a diabetes tem apresentado um acréscimo
dentre a populagdo brasileira. De acordo com o atlas da diabetes, que é divulgado
pela Federacao Internacional de Diabetes, o Brasil ocupa a sexta posi¢cédo no ranking
mundial de pessoas com diabetes. Além disso, a diabetes apresenta um custo muito
alto para os cofres publicos, valor esse estimado em 42,9 bilhdes por ano, o que
coloca o Brasil como terceiro colocado no ranking de paises que mais gastam com
diabetes no mundo (IDF Diabetes Atlas, 2021).

2.2.4 Obesidade

A obesidade € um sério problema a nivel mundial, sendo considerada pela
OMS uma epidemia do século XXI (WHO, 1997). Atualmente, a maioria dos paises
apresenta uma margem de 20% de sua populacdo sendo acometida pela obesidade,
e esse numero tem constantemente aumentado (NCD, 2019; NCD-RISC, 2016;
POPKIN et al., 2020). Essa realidade ndo € diferente no Brasil. De acordo com dados
da PNS (Pesquisa Nacional de Saude), realizada pelo IBGE (Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica), em 2019 a obesidade atingiu 26,8% da populacao brasileira.
Em 2003, por exemplo, esse percentual foi de 12,2 (PNS, 2019).

A COVID-19 tem a obesidade como um de seus principais fatores de risco,
sendo a obesidade fator de risco também para outras infeccdes virais (MALAVAZOS
et al., 2020). Na pandemia de H1N1 de 2009, a obesidade foi identificada como fator
de risco independente de doenca grave, internacdo e morte (MAIER et al., 2018;
FEZEU et al., 2011). Além disso, um numero cada vez maior de relatorios vinculou
obesidade a casos mais graves de infeccdo e morte por COVID-19 (WILLIAMSON et
al., 2020; LIGHTER et al., 2020; SIMONNET et al., 2020).

O estudo Fresan et al., (2021) que analisou 433.995 pacientes infectados com
COVID-19 observou que os pacientes com obesidade apresentaram risco aumentado
de hospitalizacéo (risco relativo ajustado [aRR]: 2,20) e gravidade (aRR: 2,30). Gao et
al., (2020) verificou que individuos com obesidade apresentaram maior gravidade e
tempo de internagdo ao serem infectados com COVID-19 (OR ajustado: 3,00 para
obesidade, OR ajustado: 1,13 para IMC). Além disso, o IMC acima de 40 kg/m? foi
avaliado como fator de risco independente associado a mortalidade, mais comum em

pacientes com menos de 50 anos (KLANG et al., 2020).
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Por outro lado, embora a obesidade seja um sério fator de risco para pacientes
infectados com COVID-19, um estudo de Aminian et al., (2022), que analisou um total
de 11.809 pacientes com obesidade, infectados com COVID-19, sugere que esse €
um fator de risco modificavel. O estudo dividiu os pacientes em dois grandes grupos.
O primeiro grupo era composto por 2.958 pacientes que passaram por procedimentos
cirdrgicos para reducdo de peso. O outro grupo continha 8.000 pacientes com
obesidade, que ndo passaram por cirurgia bariatrica. Ao compararem os dois grupos,
verificou-se que de fato a intervencao cirdrgica nesses pacientes pode reduzir em 49%
o risco de hospitalizacdo, em 63% a necessidade de oxigénio suplementar e em 60%
a chance de um agravamento durante o periodo de um ano no que se diz respeito a
infecgéo por COVID-19.

Uma possivel causa para a obesidade ser um fator de risco grave para a
COVID-19 é que a obesidade, especialmente a obesidade central, causa a expansao
do tecido adiposo visceral (RUTKOWSKI; STERN; SCHERER, 2015; FOLDI et al.,
2021). Essa expansdo causa disfuncdo metabdlica, estresse do reticulo
endoplasmatico, infiltracdo de células imunes, polarizacdo de macréfagos para um
fendtipo proé-inflamatério, morte de células adipdcitos e inflamacéo. Tudo isso,
associado a expressédo alterada de adipocinas e citocinas causa efeitos sistémicos,
tal como a disfuncdo de 6rgédos endocrinos e metabdlicos (SUDHAKAR et al., 2022).

Ha também uma possivel explicacdo genética para o motivo pelo qual a
obesidade causa um agravamento nos casos de COVID-19. A explicacdo vem de um
estudo que analisou, através de autépsias, os pulmbes de 14 pacientes com
obesidade, diabetes ou hipertensao falecidos, cujo 6bito teve como causa a COVID-
19. O estudo observou que, especificamente os pulmdes dos individuos com
obesidade, apresentaram alteracdes de genes que provavelmente explicavam o0s
Obitos dessa populagdo (SANTOS E SILVA et al., 2021).

De acordo com os dados apresentados, sugere-se, que a obesidade é um
importante fator de risco para a COVID-19, porém modificavel. Por esse motivo,
individuos com obesidade podem ter uma chance de ndo desenvolver casos graves
de COVID-19 ao adotarem um cuidado redobrado e estratégias que os levem a

reducao de peso.
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2.3 ASPECTOS SOCIOECONOMICOS

2.3.1 Desigualdade Social

Além dos fatores individuais relacionados ao agravamento da COVID-19,
estudos vem verificando como o efeito de fatores socioecondmicos impactam 0s
niveis de infeccdo e mortalidade na populacdo. Dado que vivemos em um mundo
significativamente heterogéneo, com variacdes diversas entre indicadores
econdmicos e sociais ao longo do espaco, a desigualdade social chama atencéo por
ser um fator significativo no contexto da pandemia de COVID-19 (LINDSTROM, 2020).
Diversos estudos (DEMENECH, 2020; LIAO & MAIO, 2021; PIRES et al., 2020;
ANDRADE et al, 2020) indicam uma forte relacéo direta da desigualdade com as taxas

encontradas para a mortalidade.

Para o Brasil, Demenech et al., (2020), por meio do indice de Gini, verificou
correlacéo significativa entre as taxas de mortalidade e de incidéncia de COVID-19 e
a desigualdade de renda para unidades da federacéo brasileira, indicando que
estados mais desiguais (como os estados das regides Norte e Nordeste), sofreram
mais com a pandemia. Esse resultado foi encontrado mesmo controlando para outros
fatores socioecondmicos, como densidade e autocorrelacédo espacial. Ainda segundo
os autores, a desigualdade social afeta as taxas via dois efeitos: absolutos e
contextuais. O efeito absoluto se da na medida em que variaces de renda dos mais
pobres possuem um efeito muito maior no desfecho de sua saude do que uma
variacdo equivalente na renda dos mais ricos, enquanto o efeito contextual diz respeito
ao gasto social maior quando se tem uma sociedade mais desigual (DEMENECH et
al., 2020).

Nesse sentido, a desigualdade econdmica/social acaba por acarretar niveis de
exposi¢ces diferentes dos individuos ao virus. Entre os menos favorecidos, tem-se
condic¢des de vida que n&o permitem um adequado atendimento as medidas contra o
virus, ilustrado por habitac6es com piores condi¢cdes de saneamento, necessidade de
se utilizar transporte coletivo, insegurancga alimentar, acesso a melhores servi¢os de
saude e outros fatores (QUINN & KUMAR, 2014; BARATA, 2009; DIDERICHSEN et
al., 2001).

Esses fatores sdo ainda mais evidentes quando temos um pais com as

dimensdes do Brasil, com seus diversos entes nacionais em descoordenagéao e com
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capacidade de resposta diferente, refletindo nos nimeros desiguais de mortalidade
ao longo do territorio (ALBUQUERQUE, 2020; ALVES et al., 2020; JORGE et al.,
2020).

Dessa forma, desigualdades socioecondémicas podem ser tdo severas, que
Rocha et al. (2021) interpretam que tais condi¢cdes sdo mais importantes para explicar
as taxas de mortalidade ao longo do espacgo brasileiro do que a prevaléncia de
comorbidades individuais na populacéo brasileira, afetando e determinando o curso

da epidemia no territério nacional (ROCHA et al., 2021).

Verifica-se, portanto, que a desigualdade social e econbmica tem um
importante papel no impacto da pandemia de COVID-19. Mesmo que tratado de forma
secundaria no inicio da pandemia, dado o foco nas caracteristicas individuais dos
pacientes, € um assunto que tem chamado mais atencdo e que deve ser levado em

conta em qualquer tentativa de entendimento da dindmica do respectivo virus.

2.3.2 Renda

Também relacionado aos niveis de desigualdade socioeconémica esta o fator
de renda. Na tentativa de verificar quais fatores socioecondmicos afetam as taxas de
incidéncia e mortalidade por COVID-19, a renda média também entra em cena a
medida que ela é um forte indicador de desenvolvimento econémico, que, por sua vez,
esta fortemente inserida no contexto social local, sendo um dos fatores sociais
determinantes da saude (SOUZA et al., 2020).

Niveis de renda baixo, em geral, séo indicadores de piores condicbes de saude,
limitando acesso a saude de qualidade, que por sua vez afeta diretamente o0s
resultados das infec¢des por COVID-19 (PATEL et al., 2020). Do ponto de vista dos
individuos, niveis de renda baixos estdo associados com o aumento na exposi¢ao ao
virus, dada as condi¢cdes de moradia mais precarias, servicos publicos relativamente
mais deficientes e condi¢cdes de trabalho inadequadas (JOSEPH ROWNTREE
FOUNDATION, 2020; U.S BUREAU OF LABOR STATISTICS, 2019).

De um ponto de vista mais macro, regibes com maiores niveis de renda
possuem, em geral, maior capacidade de implementacdo de medidas de
enfrentamento a COVID-19, refletindo suas melhores condic¢des financeiras (BONG et
al., 2020). Nos Estados Unidos, por exemplo, maiores taxas de vacinacao foram
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correlacionadas com maiores taxas de renda per capita ao nivel de condado
(HUGHES et al., 2021; GUO et al., 2022).

Em um estudo envolvendo mais de 180 paises, Upadhyaya et al., (2022)
verificaram relacéo inversa entre renda per capita e taxa de mortalidade por COVID-
19, uma vez que maior nivel de renda implicaria em melhor saide e maior qualidade
vida. Esses resultados permaneceram mesmo com a inclusédo de outras covariaveis
(UPADHYAYA et al., 2022). Complementarmente, maior nivel de renda estaria
associado a maior dispéndio em medidas de enfrentamento, que resultaria em menor
impacto advindos da pandemia nos indicadores de saude (PAPANIKOS, 2020). Nesse
contexto, regibes/paises mais ricos teriam uma vantagem no combate aos efeitos do
virus, visto que teriam mais acesso a equipamentos de protecdo, medicacbes e
infraestrutura de sautde (MCMAHON et al., 2020).

Vé-se, portanto, que a renda é mais um importante fator a ser levado em conta
no cenario da COVID-19, uma vez que o seu nivel se relaciona em diversas nuances

e caminhos quando se trata das taxas de incidéncia e mortalidade.

2.3.3 Densidade Populacional

A fim de verificar, mesmo que indiretamente, o efeito das intera¢gdes humanas
no volume de contaminacfes e na taxa de mortalidade por COVID-19, a densidade
populacional aparece como uma alternativa viavel na falta de indicadores melhores.
Em tese, maiores densidades populacionais proporcionariam maior contato entre as
pessoas, facilitando o espalhamento do virus, ao mesmo tempo que viabiliza melhor
infraestrutura de saude, podendo agir, entdo, de diferentes formas (ARBEL et al.,
2022).

O debate sobre o papel da densidade populacional em crises sanitérias nao é
novo, uma vez que ela, como citado anteriormente, facilita maior interacfes entre
individuos, o que por sua vez, aumenta potencialmente a exposi¢do delas ao agente
infeccioso, podendo, inclusive, desencadear crises de grande escala (GLAESER,
2011; EUBANK et al, 2004). Muitas vezes, manter o distanciamento social nessas
condi¢cdes pode nem ser possivel, ainda mais para os individuos em condi¢des de
vulnerabilidade (SINGU et al., 2020).

No entanto, a densidade também facilitaria outros processos que podem ajudar
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no enfrentamento a tais crises. Nesse sentido, grandes niveis de densidade estédo
relacionados a melhores infraestruturas de saude e urbana como um todo, inclusive
educacional, impactando nas taxas de mortalidade (DYE, 2008), a0 mesmo tempo
que &reas mais densas sdo, em geral, mais eficazes em colocar em a¢do medidas de
enfrentamento a crises de epidemia, bem como oferecer servigcos de maior qualidade
(BELL et al., 2009). Segundo Hamidi et al., (2020), esse foi o caso verificado em 913
condados dos Estados Unidos, onde a densidade populacional ndo encontrou relagao

positiva com o numero de infecgfes e 6bitos, a ndo ser em areas metropolitanas.

Uma outra interpretacdo para o papel da densidade populacional na epidemia
de COVID-19 estaria na observacao de que ela agiria mais na facilitacdo do contagio
e na transmissao mais rapida entre as pessoas, levando ao rapido aumento no niimero
de casos, mas ndo necessariamente estaria relacionado a maiores taxas médias de
mortalidade e infeccdo (CAROZZI et al., 2020).

Em estudo para a India, porém, verificou-se por meio de analises de regressio
uma associacao positiva moderada entre niveis de densidade populacional e taxas de
infeccdo e mortalidade por COVID-19, indicando que o efeito da densidade em favor
da transmisséo do virus é maior do que os seus beneficios (BHADRA et al., 2020).
Resultado semelhante foi encontrado para a Turquia, onde densidade e uma variavel
climatica representando o vento foram as mais significativas em explicar a variancia
na propagacao de COVID-19 (COSKUN et al., 2021)

Logo, dada a sua natureza, a densidade populacional parece ter efeitos
diferentes de acordo com a regido analisada, ndo constituindo num fenémeno que age
de forma independente, mas sim relacionada com outras caracteristicas regionais,
exigindo assim um olhar particular de acordo com as especificidades do estudo em

andamento.

2.3.4 Longevidade

Buscando verificar mais uma das caracteristicas que possibilita a mensuracao
do desenvolvimento humano (UNDP, 2022), uma medida de longevidade é importante
a medida que é um indicador de vida longa e saudavel, uma vez que se refere a
guantos anos os individuos devem viver, dada o cenario corrente. A longevidade,
representada entdo pela expectativa de vida, resume em si uma série de nuances,

tais como qualidade de vida, acesso a servicos de saude, gastos e investimentos com
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salde, questdes ambientais e climaticas, desigualdades sociais diversas, tecnologia
aplicada na saude etc. (UNDP, 1990).

Dessa forma, vé-se que a expectativa de vida esta relacionada com uma série
de fatores que afetam a qualidade de vida das pessoas. No contexto da COVID-19,
isso se tornou ainda mais evidente, dada a grande desigualdade dessas variaveis ao
longo dos paises e regides (KUMRU et al., 2021). Tal dindmica, inclusive, ja foi
observada em outras ocasibes, como a pandemia de HIN1 em 2009
(NIKOLOPOULOS, 2011).

Como os indicadores de longevidade envolvem uma série de fatores individuais
e socioecondmicos, do ponto de vista regional o seu efeito pode variar
significativamente, dependendo das caracteristicas locais mais relacionadas com a

expectativa de vida, sobretudo o acesso a saude (UN, 2019).

O acesso a saude no contexto da pandemia da COVID-19, por sua vez, vem
sendo apontado como um dos principais fatores determinantes das taxas de
mortalidade pelo virus no Brasil e no mundo (PIRES et. al., 2020; ANDRADE et al.,
2020; TAVARES & BETTI, 2021; SINGU, 2020).

A longevidade de uma populacao, pode, entdo, fornecer subsidios para inferir
um panorama mais amplo da populacao, por muito complexo e de dificil especificacéo
direta, acessivel conforme os dados em andlise. Portanto, a longevidade, no contexto
deste trabalho, tem por objetivo abarcar a relacdo desses possiveis efeitos, sugerindo
captar uma gama das caracteristicas sociais regionais que escapam a outros

indicadores.

2.3.5 Raca

No nivel das caracteristicas individuais, a raca dos individuos (conforme
classificagao adotada na base de dados do Sivep-Gripe: branco, preto, pardo, amarelo
ou indigena (BRASIL, 2021)) desponta como um importante aspecto social preditor
da mortalidade por COVID-19 na pandemia em andamento. Em geral, observa-se que
individuos da raca preta e de minorias étnicas possuem um risco maior de gravidade
e Obito frente aos demais grupos, acentuando os efeitos das disparidades

socioecondmicas presentes (MAGESH et al., 2021).

No Brasil, pais de ampla miscigenacdo racial e de grande desigualdade
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econbmica e social, o cenario € parecido. Na Regido Norte do pais, por exemplo,
Baqui et al., (2020) verificou maior quantidade de Obitos entre negros e populacdes
de raca “mista”. Fato também observado por Andrade et al., (2020) em termos de
variagbes de mortalidade por racas nos hospitais brasileiros, que, por sua vez,
também estava relacionado com as condi¢des socioecondémicas dessas minorias, em

geral menos favorecidas.

Também neste sentido, raca foi um importante preditor de mortalidade por
COVID-19 em estudo utilizando-se de dados do Sivep-Gripe (WOLLENSTEIN-
BETECH et al., 2020). Mesmo a desigualdade afetando todo o territorio brasileiro, o
risco de infecgdo por COVID-19 varia conforme os grupos étnicos, com resultados
mais desfavoraveis para negros e pardos quando comparados com brancos e
asiaticos (TAVARES & BETTI, 2021).

No exterior, pesquisas vem encontrando resultados parecidos. Nos Estados
Unidos, negros e latinos aparecem com taxas mais elevadas de mortalidade e
internacdo por COVID-19, confirmando discrepancias de ordem econdmica e social
no pais (LAURENCIN & MCCLINTON, 2020; YANCY, 2020; HOLTGRAVE et al.,
2020). A raca € um fator importante mesmo quando se corrige para fatores como idade
e completude de dados (GROSS et al, 2020).

Na Inglaterra, mesmo ajustando para as regides geograficas, individuos das
racas preta, asiaticos e grupos étnicos minoritarios possuiam maior risco de 6bito do
gue os brancos britanicos (ALDRIDGE et al., 2020). Quando se investigou o efeito
dessa variavel entre os ndo adultos (0 a 18 anos), criancas negras, asiaticas e outras
apresentaram maiores niveis de hospitalizacbes, permanecendo esse resultado
mesmo levando em consideragdo comorbidades e outros fatores socioeconémicos, 0
que reforca a necessidade de criar politicas publicas especificas para esses grupos
(SAATCI et al., 2021).

As investigacdes apontam, portanto, que o fator raca impacta os resultados
relacionados a COVID-19, ndo estando relacionado a fatores biolégicos intrinsecos,
ou seja, mesmo entre aqueles em niveis socioeconémicos mais elevados ha fatores
sociais de discriminagdo e limitacbes que atingem essa parcela da populacao
(CHOWKWANYUN, 2020).

Sendo a questao racial de extrema importancia no contexto historico brasileiro,
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investigar se a raca pode ou nao contribuir para as chances de 6bitos de individuos
se faz importante a medida que, além de possibilitar identificar a magnitude do
problema, permite a formulagdo de politicas publicas mais direcionadas e eficazes

para a populacao impactada por esse atributo.

2.3.6 Escolaridade

Na tentativa de entender os impactos da COVID-19 nos individuos e suas
relagbes com as suas caracteristicas individuais para além de fatores biologicos e
fisicos, a escolaridade ou nivel de instrucdo consiste num importante atributo
individual ao indicar a capacidade de entender, interpretar e seguir as recomendacodes
de saude publica veiculada pelos 6rgdos competentes. Essa qualidade se faz ainda
mais importante no atual contexto e desinformacdo e na profusdo de meios de
consumo de informacgéo (CHONG et al., 2020; MONTAGNI, 2021).

Em relagdo a saude, maior escolaridade esta diretamente relacionado a
habilidade de ler avisos, prescricdes e agir de acordo com eles. De outro modo,
pessoas com baixo nivel educacional possuem menor probabilidade de se cuidarem,
associando-se com resultados negativos em sua saude (SINGU, 2020). Na pandemia
de COVID-19, esse foi o caso verificado para o Brasil, por exemplo, onde as razfes
de chances para a mortalidade é inversamente proporcional ao grau de instrucéo
reportado (WOLLENSTEIN-BETECH et al, 2020). Em andlise descritiva dos dados
para o Brasil, Pinheiro et al., (2020) verificaram que quanto maior escolaridade, menor
€ a taxa de mortalidade. Esses resultados indicam que essa populacdo com menor
escolaridade ndo adere as medidas de restricdo implementadas pelos 6rgaos
responsaveis, resultando em maior difusdo do virus nesse subgrupo populacional
(SZWARCWALD, 2020).

Ainda no mesmo sentido, no estado Ceara, pessoas com o ensino fundamental
apresentaram menor preocupag¢ao com o virus do que aqueles com ensino superior,
levando-os potencialmente a uma exposi¢cdo maior (LIMA et al., 2020). No Par4,
verificou-se avanco maior da COVID-19 entre os menos escolarizados, com

distribuicdo desigual na populacéo (SILVA, 2021).

A escolaridade impacta os niveis de mortalidade e incidéncia por COVID-19
também por outra via: a renda. Ao possibilitar maiores niveis de renda, maior

escolaridade permite acesso a melhores servicos de saude, o que no Brasil,
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normalmente significa ter planos de saude privados (GARCIA-SUBIRATS, 2014). A
partir de dados da Pesquisa Nacional de Saude de 2013, verificou-se, por exemplo,
que a renda € o principal fator que diferencia o cuidado com a satde odontol6égica no
Brasil (BASTOS, 2019). Em uma revisdo da literatura, Lazar e Davenport (2018)
enfatiza que entre as principais barreiras para familias de baixa renda acessarem
servicos de saude qualidade esta a falta de educacéo, fator que influencia uma série

de outras condi¢Bes desses grupos mais vulneraveis.

No contexto da pandemia de COVID-19, a escolaridade, portanto, tem especial
importancia ao permitir a populacéo tomar ciéncia de sua responsabilidade na adeséo
das recomendacfes a serem seguidas (como distanciamento social e vacinacao),
bem como possui relacdo estreita com o nivel de renda individual e,

conseguentemente, com o acesso a melhor infraestrutura de saude.

2.4 NIVEL DE ATIVIDADE FiSICA

Nos ultimos vinte anos, as mortes causadas por doencas cronicas tém
aumentado de maneira consideravel. Em 1990, 57% das mortes a nivel mundial foram
causadas por doencgas cronicas, porcentagem que aumentou para 63% em 2008 e
para 72% em 2016 (MURRAY; LOPEZ, 1997; ALWAN et al., 2010; NAGHAV!I et al.,
2017).

Segundo Warburton et al., (2010) a prética regular de atividade fisica previne,
de maneira eficaz, a mortalidade prematura e doencas cronicas, sendo capaz de
prevenir diversas dessas doencas de maneira simultdnea. Quanto maior o gasto
energético do exercicio, maior o beneficio que ele proporciona a saude. Por outro lado,
a inatividade fisica € considerada uma das principais causas da mortalidade
prematura mundial. Estima-se que a inatividade fisica causou 9% das mortes
prematuras a nivel mundial em 2008. Além disso, ao eliminar a inatividade fisica, a
expectativa de vida aumentaria. De maneira semelhante, se a inatividade fisica nao
fosse eliminada, e sim diminuida em 10% ou 25% mais de 1,3 milhdes de mortes

poderiam ser evitadas a cada ano (LEE et al., 2012).

Outro fator importante sobre a inatividade fisica € a carga econdmica desta
sobre a economia mundial. Ding et al., (2016) constatou que a inatividade fisica custou
aos sistemas de saude internacionais US$ 53,8 bilhdes em todo o mundo em 2013.

Destes, US$ 31,2 bilhdes foram custeados pelo setor publico, US$ 12,9 bilhdes pelo
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setor privado e US$ 9,7 bilhées por familias. Além disso, as mortes relacionadas a
inatividade fisica contribuem para US$ 13,7 bilhdes em perdas de produtividade, e foi
responsavel por 13,4 milhées de AVAIs (anos de vida ajustados por incapacidade) em

todo o mundo.

De acordo com Pedersen; Saltin, (2015) a prescricdo de exercicios como
medicacdo é um forte aliado no tratamento de 26 tipos diferentes de doencas cronicas,
sejam elas psiquiatricas, neuroldgicas, cardiovasculares e pulmonares, além de
distarbios musculoesqueléticos e cancer. Assim como a atividade fisica é
extremamente importante para tratar e prevenir sérias enfermidades, a inatividade
fisica também é um fator de risco subjacente para uma série de doencas cronicas, 0

que também envolve aquelas causadoras de COVID-19 grave (SALLIS et al., 2021).

Um estudo do Reino Unido, que contou com a andlise de dados de 387.109
homens e mulheres, constatou que comportamentos de estilo de vida pouco
saudaveis representaram até 51% da populacdo de COVID-19 grave. Além disso, a
inatividade fisica aumentou o risco relativo de internacdo hospitalar por COVID-19 em
32% (HAMER et al., 2020).

Da mesma forma, um estudo da Africa do Sul, que analisou 65.361 individuos
com diagnaostico de COVID-19 verificou que a pratica de atividade fisica foi associada
a menores indices de hospitalizacdo, admissdo na UTI, ventilacdo e taxas de
mortalidade (STEENKAMP et al., 2022).

Um outro estudo de coorte, realizado na Coreia do Sul, concluiu que, dentre os
76.395 pacientes estudados, os que praticavam niveis recomendados de atividade
fisica apresentaram uma menor chance de infeccdo por SARS-CoV-2, evolucao para

um quadro mais grave e morte por COVID-19 (LEE et al., 2021).

Por fim, um estudo realizado no Reino Unido baseado em acelerdmetro e que
contou com a participacdo de 82.253 participantes constatou que a pratica de
atividade fisica em uma intensidade moderada a vigorosa diminuiu em 37% para
mulheres e 16% em homens a chance de desfechos graves de COVID-19
(ROWLANDS et al., 2021).

Dentre os beneficios ja descritos que a atividade fisica oferece para reduzir os

riscos provocados pela COVID-19, um estilo de vida ativo contribui para aumentar o
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indice de imunidade da vacina SARS-COV-2 (GUALANO et al., 2022). Hallam et al.,
(2022) sugerem que uma unica sessao de exercicio de intensidade leve a moderada
pés-imunizacdo pode aumentar a resposta de anticorpos a vacina contra influenza ou

COVID-19 em adultos que se exercitam regularmente.

Uma das possiveis razbes que explica o motivo da pratica de exercicios
regulares aumentar a resposta imunoldgica contra o COVID-19 é que ao ativar 0s
musculos, sdo produzidas substancias quimicas, o que melhora o funcionamento
imunologico e reduz o risco de infecgdes e inflamacgdes, que sdo as principais causas
dos danos pulmonares da infeccdo por COVID-19 (SALLIS et al., 2020; POWELL et
al., 2019). Isso demonstra que a pratica de atividade fisica regular € uma importante
aliada na prevencao e tratamento de doencas cronicas e infecgdes graves por COVID-
19.



3 OBJETIVOS

Avaliar como os fatores de risco e caracteristicas socioeconémicas dos
pacientes com COVID-19, acometidos por Sindrome Respiratéria Aguda
Grave (SRAG), influenciam nas chances de mortalidade pela doenca no

Brasil.
Os objetivos especificos sao:

v Verificar os principais fatores de risco e demograficos
individuais relacionados a mortalidade por SARS-COV-2.

v" Associar os indicadores socioecondmicos locais com a taxa
de internacdo e mortalidade de SARS-COV-2.

v' Caracterizar o perfil de risco associado a mortalidade por
SARS-COV-2.

v Relacionar a quantidade de estabelecimentos de atividade
de condicionamento fisico com niveis de mortalidade por
SARS-COV-2.

31
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4 METODOLOGIA

O presente trabalho tem por caracteristica ser um estudo populacional e
retrospectivo, com abrangéncia nacional, tendo por referéncia o periodo de mar¢o de
2020 a fevereiro de 2021, periodo em que a vacina ndo estava sendo aplicada de
forma significativa. Nesse contexto, para a consecucao desse trabalho, foi realizado
um levantamento referencial no sentido de identificar, de acordo com a literatura, quais
as principais comorbidades impactantes no agravamento da doenca, bem como se
fatores socioeconémicos e demograficos também possuem sua parcela de influéncia

nos indices de mortalidade.

Concomitantemente a esse levantamento bibliografico, uma andlise
exploratéria de dados (AED) foi feita para verificar qual o perfil da mortalidade por
COVID-19 no pais no periodo, seguido da modelagem estatistica proposta. A figura 1
demonstra os caminhos que nortearam o0s aspectos metodoldgicos do presente

estudo.

Figura 1 - Estrutura esquematica da metodologia do trabalho
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4.1 BASE DE DADOS

4.1.1 Sivep-Gripe

As principais informagdes utilizadas neste trabalho s&o provenientes do
Sistema de Informacgdo da Vigilancia Epidemiologica da Gripe (Sivep-Gripe). Esse
sistema do Ministério da Saude, mais particularmente sob guarda da Secretaria de
Vigilancia em Saude (SVS), tem por objetivo monitorar a incidéncia dos casos de
Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) em todo o territério nacional. A sua
constituicdo se deu a partir da pandemia de Influenza A (H1N1) no ano de 2009,
evoluindo posteriormente para abarcar toda a rede de influenza e outros virus de
cunho respiratorio (BRASIL, 2021).

Com o advento da pandemia de COVID-19 iniciando no Brasil no final do més
de fevereiro de 2020, a infeccédo por COVID-19 foi adicionada ao sistema de vigilancia,
constituindo no sistema oficial para os casos de SRAG e 0s seus 0Obitos decorrentes
pela doenca no Brasil. Em 2022, essa base de dados é disponibilizada em formato de
dados abertos e atualizada semanalmente todas as quartas-feiras pelo Datasus.

Cabe destacar que, devido ao aumento exponencial de casos de COVID-19 no
territorio brasileiro e a dificuldade de rastrear e contabilizar os casos da doenca (O
GLOBO, 2021), tal base de dados acabou por ser um dos instrumentos de
monitoramento mais fidedignos da situacdo epidemiolégica no pais, uma vez que,
pacientes com SRAG inadiavelmente procuram as unidades de salude para
tratamento, sendo entdo coletados os seus dados e contabilizados num sistema de
informac&o (CORREA et al., 2020; CARVALHO et al., 2021).

Nesse contexto, 0os pacientes ao darem entrada com SRAG nas unidades de
saude do pais, preenchem uma ficha (Ficha de Registro Individual — SRAG
Hospitalizado) com uma série de informagBes pessoais, indicando local de moradia,
data dos primeiros sintomas, idade, sexo, ocupacéo, raga/cor, comorbidades (se
houver), sinais e sintomas; informagdes de testagem do paciente a acompanhamento
da evolucéo do seu quadro clinico, como por exemplo se precisou de UTI, de suporte
ventilatorio; e desfecho do caso, se 0bito ou cura e qual o0 agente etiologico presente.
Vale ressaltar, a notificagdo para o Ministério da Saude por parte da unidade de saude

€ compulséria. Essa ficha pode ser visualizada no anexo deste trabalho.
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O recorte selecionado do periodo dos casos de SRAG por COVID-19
compreendeu o intervalo de margco/2020 a fevereiro/2021. Esse periodo foi escolhido
porqgue nessa época as vacinas contra o virus ndo estavam sendo aplicadas de modo
significativo, bem como tem-se um ano de informagfes completas. Como as vacinas
possuem o potencial de diminuir os efeitos da COVID-19, principalmente o desfecho
de obito, o periodo é importante, influenciando diretamente os resultados deste
trabalho, uma vez que se busca inferir sobre os determinantes da mortalidade por
COVID-19 nao considerando o contexto da vacinagao. As bases de dados utilizadas
foram adquiridas do sitio do Ministério da Saude, com data de atualizacdo de 10 de
janeiro de 2022.

4.1.2 Relacao Anual de Informacgdes Sociais (RAIS)

A Relacdo Anual de Informagbes Sociais (RAIS) € uma base de dados,
constituindo um registro administrativo vinculado ao Ministério do Trabalho referente
ao mercado de trabalho, abrangendo tanto os estabelecimentos como o0s
trabalhadores com vinculo empregaticio. Ela foi instituida em 1975, pelo decreto n°
76.900/75 (BRASIL, 1975) e foi criada com o objetivo de reunir informacdes
estatisticas de um dos aspectos socioecondmicos da realidade brasileira (IBGE,
2022).

Neste trabalho, a base de dados da RAIS é utilizada na criacdo da variavel
independente de estabelecimentos de atividades de condicionamento fisico (CNAE
9313-1/00) por municipio. Isso é possivel porque na RAIS, além de informacgdes sobre
os empregados, ha também informacdes sobre as empresas/estabelecimentos. Essas
informagdes abrangem dados da CNAE (Classificacdo Nacional de Atividades
Econbémicas), do porte, niumero de empregados vinculados, municipio, natureza

juridica, regime tributério e demais caracteristicas.

Como um dos objetivos deste trabalho € relacionar a quantidade de
estabelecimentos de atividade de condicionamento fisico com niveis de mortalidade
por SARS-COV-2, buscou-se na base da RAIS estabelecimentos com esse objetivo
social, resultando na figura da CNAE 9313-1/00 (Atividades de Condicionamento
Fisico), sumarizados por municipio e divididos por 100 mil habitantes (conforme
populacdo estimada pelo IBGE). Dessa forma, como na base Sivep-Gripe ndo h&

informacdes sobre a pratica de atividade fisica dos pacientes, utilizar esses dados da
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RAIS em um nivel mais agregado visa suprir em certa medida a falta dessa
informacéo, servindo como uma proxy sobre a investigacdo da influéncia do
movimento na mortalidade, considerando que a disponibilidade desses
estabelecimentos € uma das dimensbes de acesso a saude (SANCHEZ &
CICONELLI, 2012).

4.1.3 IBGE e Atlas Brasil

No mesmo sentido dos dados da RAIS, os dados do IBGE para a populacédo e
informacdes acerca da distribuicdo de renda nos municipios serviram de base para a
construcdo de algumas das variaveis deste trabalho. A popula¢do municipal tem como
fonte a pesquisa de “Estimativas da Populagao”, divulgada anualmente pelo IBGE
para o cumprimento do Art. 102 da Lei n. 8.443, de 16.07.1992 (BRASIL, 1992).

Neste trabalho, mais especificamente, os dados de populacdo por municipio
possibilitaram padronizar a mortalidade dos municipios, o nimero de internacées em
UTI, casos de SRAG e estabelecimentos de atividades de condicionamento fisico por
100 mil habitantes, permitindo a comparacéo relativizada entre eles.

No que diz respeito as informacdes de distribuicdes de renda, tem-se o célculo
do indice de Gini por municipios por meio dos dados do Censo Demografico de 2010
do IBGE. Esse calculo, por sua vez, é feito pelo PNUD Brasil (2022) e disponibilizado

na plataforma Atlas Brasil.

E também pela plataforma do Atlas Brasil que os dados do indice do
Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM) foram coletados. O IDHM, calculado pelo
PNUD com os dados do Censo Demografico de 2010 do IBGE, é uma medida formada
por trés indicadores, cada um mensurando uma dimensdo do desenvolvimento

humano (longevidade, educacao e renda) (PNUD Brasil, 2022).

Neste trabalho, os indicadores de renda e longevidade do IDHM foram
utilizados como variaveis independentes na modelagem estatistica, bem como
caracterizados na analise exploratorios dos dados, com o objetivo de verificar a
influéncia desses indicadores municipais nos niveis de mortalidade por COVID-19 dos

pacientes com SRAG.
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4.4 ANALISE DESCRITIVA E EXPLORATORIA

Buscando compreender os dados utilizados neste trabalho, empreende-se
algumas analises exploratorias considerando as diversas faces das informacfes. Ao
visualizar os padrdes encontrados nos dados, é possivel descobrir processos
subjacentes e o levantamento de hipéteses a serem abordadas posteriormente na

modelagem estatistica adotada.

4.4.1 Medidas de associacdo estatistica

Os dados utilizados neste trabalho sdo de natureza continua ou categorica.
Para medir o grau de associacdo/relacdo entre duas ou mais variaveis, essas
naturezas se fazem importante a medida que elas limitam o tipo de coeficiente que
pode ser aplicado. No caso de duas variaveis continuas, aplicou-se o coeficiente de
correlacdo de Pearson; naqueles em casos que h&d uma variavel continua e outra
categorica, utiliza-se como medida de associacdo o R"2 (coeficiente de determinacao)
proveniente do resultado de uma regressao linear entre essas variaveis e; quando se
quer verificar a relacédo entre duas variaveis categoricas, faz-se uso do V de Cramer.

Descreve-se a seguir cada uma delas.

4.4.1.1 Coeficiente de correlacdo de Pearson

O coeficiente de correlacdo de Pearson € uma das mais tradicionais medidas
de associagdo em estatistica. Pensado em fins do século XIX, a sua definicdo possui
diversas representacées computacionais, algébricas e conceituais (RODGERS &
NICEWANDER, 1988). Variando de -1 a 1, ela mede o grau e a direcao da correlacéo
linear entre duas variaveis continuas, de modo que quando negativa indica uma
relacdo inversa entre elas e, quando positiva, uma relacdo na mesma direcao
(MUKAKA, 2012). A sua férmula é dada por:

. Lisa(i =0 — ) __ covX,Y)
VI =020 = 9?2 var(X).var(Y)

onde x4, Xy, ..., X, € ¥1,V, ..., Y, SA0 0S valores de ambas as variaveis e x e y as suas

médias.
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4.4.1.2 R quadrado (R"2) ou Coeficiente de determinacéo

Proveniente de um modelo de regressdo, o coeficiente de determinacéo
mensura como 0s resultados preditos do modelo sdo replicados e ajustados aos
dados observados, dado pela proporgéo da variacao total dos resultados explicada
pelo modelo (DRAPER, 1998). Dessa forma, consegue-se a propor¢gédo da variagao
da variavel dependente predita pelas variaveis independentes, quantificando o grau
de correlacdo linear entre valores observados e preditos da variavel dependente.

Formalmente, tem-se que:

onde:

SSres = Z(yi - f)? = Z e? = soma dos quadrados dos residuos;
i i

SStor = Z(yi — ¥)? = soma dos quadrados totais;

em que y; e f; sdo valores observados e preditos da variavel dependente,

respectivamente.

Em termos de interpretacdo, quanto mais perto de 1, melhor as variaveis
independentes predizem os valores observados da variavel dependente, enquanto
mais proximo de 0 o inverso. Dessa forma, utiliza-se essa medida quando da

associacao entre uma variavel continua e uma variavel categorica.

4.4.1.3V de Cramer

Por fim, quando se quer verificar o grau de associacdo entre duas variaveis
categoéricas, faz-se o uso do V de Cramer (CRAMER, 1946) neste trabalho. O seu
valor, assim como o coeficiente de determinacao, varia entre 0 e 1, mas, no entanto,
tem sua formulacéo baseada no teste de Qui-quadrado. Matematicamente, define-se

a estatistica de Qui-quadrado como:

(nu
Z n;.n;

Lj n

n])Z
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em que n;; corresponde o nimero de vezes que os valores (4;, B;) foram observados,
levando-se em conta que A e B sdo duas variaveis distribuidas simultaneamente. A
partir da estatistica do Qui-quadrado, o V de Cramer é dado pela sua raiz quadrada
dividida pelo tamanho da amostra, onde essa expressao é dividida, por sua vez, pelo

minimo entre o nimero de dimensdes menos 1, ou seja:

2
. @2 B X/n
B min(k—l,r—l)_ min (k—1,r—1)

A estatistica V de Cramer, no entanto, pode incorrer em Viés severo,

sobrestimando a associacao entre as duas variaveis. Nesse contexto, aplica-se a

correcdo proposta por Bergsma (2013), ficando a estatistica:

52
V= _?
\/min (k—=1,7-1)

onde:
k—1D0@r-1)
~2 _ 2 _
@ =max (0, ¢ —
- k—1)2
P G
n—1
L (r—=1)?
F=r 1

4.5 MODELAGEM ESTATISTICA

Para a modelagem estatistica, como a variavel dependente é de natureza
binaria categorica (6bito ou cura), um modelo do tipo logit se mostra apropriado para
estimar os efeitos das comorbidades/condicdo e demais caracteristicas
socioeconbémicas e demogréficas nas probabilidades de mortalidade. Modelos do tipo

logit seguem uma distribuicdo do tipo binomial, em que:
Y,;~B(p;,n;),parai=1...,m

em que n; sao os eventos de Bernoulli conhecidos e p; as probabilidades de erros

desconhecidas. Dessa forma, podemos obter o modelo na medida em que as
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variaveis independentes do modelo e os valores de cada evento (i) nos informam
acerca da probabilidade resultante. Considerando as variaveis independentes como

vetores matriciais X; de k dimensdes, temos que:
Y;
pi=E (n_l |Xi)-

Com isso, temos que os logits (logaritmos das chances) sdo estimados como
uma fungao linear dos X;, ou seja
DPi

logit(p;) = In (l_pl) = Po+ Prxr; + -+ BuXp,

Por sua vez, uma vez estimado o modelo, a interpretagédo dos coeficientes p;

se da em logaritmo da razdo de chances (log odds ratio), ou seja, a variacdo de uma
unidade na j ésima variavel independente resulta na mudanca do logaritmo da razéo
de chances. Compreendendo que esse ndo € um resultado muito intuitivo, podemos

transformar os coeficientes ao considerar que

1
pl - 1+e—(BO+B1x1,i+---+kakji)’

Facilitando assim a interpretacdo em termos de probabilidade de sucesso (no

NOsso caso a evolucao para o Obito do paciente) em relacdo ao fracasso (cura).

Observada a especificacdo de uma regressado logit padrdo, os dados deste
trabalho, no entanto, possuem caracteristicas que um simples modelo logit ndo leva
em conta, tal qual a sua estrutura aninhada. Os dados de SRAG dos pacientes com
COVID-19 possuem sua estrutura aninhada a medida que o0s pacientes estdo
inseridos no contexto dos municipios que residem, que por sua vez possuem
dindmicas proprias/especificas. Dessa forma, os dados dos pacientes podem ser

representados conforme uma estrutura hierarquica, como na figura abaixo:

Figura 2 - Estrutura hierarquica dos dados

Municipio 1
[ Paciente 1 ] [ Paciente 2 ] l { Paciente N ] { Paciente 1 } [ Paciente 2 } l [ Paciente N ] E] { Paciente 1 } [ Paciente 2 } l [ Paciente N ]

Municipio 2

Fonte: Elaborado pela autora
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No contexto deste trabalho, se faz de extrema relevancia levar este aspecto em
conta uma vez que ndao houve homogeneidade no enfrentamento da pandemia em
escala municipal entre os municipios, com cada um adotando politicas e restricées
conforme a sua realidade e com adocao de diferentes critérios (PORTELA et al., 2020;
LUI et al., 2021; SILVA et al., 2020; ABRUCIO et al., 2020). Nesse sentido, as
observacbes dos pacientes ndo sdo independentes entre si, dado que o

comportamento de um pode influenciar no resultado do outro.

Dessa forma, ao nédo levar em consideracdo a dependéncia entre as
observacdes da base de dados e, caso estimassemos um modelo estatistico de
apenas um nivel (ignorando a estrutura hierarquica dos dados), além de néao
mensurarmos a importancia desse contexto, os erros padrdes tenderiam a valores

muito pequenos, levando a inferéncias incorretas, sobretudo de erros do Tipo 1.

Diante de tal configuracéo, a modelagem mais adequada é realizar um modelo
em niveis (também conhecido como modelos mistos ou modelos multiniveis ou
modelos hierarquicos), permitindo a estimacéo adequada dos erros padrdes, levando
consequentemente a melhores inferéncias e a possibilidade de informacdes adicionais
interessantes referente ao segundo nivel (municipios), bem como a estimacdo da
variacao entre os municipios (NCRM, 2021). Posto isso, um modelo logit multinivel
assume a seguinte forma:

. i
lOglt(Pij) =1In (#) = Bo+ Boj + P1x1,ij + -+ BrXiij + @121 + o+ AZiy

ij

onde p;; representa a probabilidade de obito de um individuo i de um determinado
grupo j, xx ;; as variaveis independentes ao nivel individual (nivel 1) e z,, ; as variaveis
independentes do aglomerado (nivel 2). Consideramos ainda que B,; ~ N(0,7?), ou
seja, que os efeitos aleatdrios sdo independentes das variaveis explanatorias (x, z).
No modelo multinivel, portanto, temos a possibilidade de variacdo das razbes de
chances entre os grupos, constituindo nos interceptos aleatérios do modelo. Dessa
forma, o algoritmo utilizado para determinar a melhor modelagem sera descrito na

proxima segao.
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4.5.1 Procedimentos para a estimativa

Levando em consideracao as especificidades do modelo proposto, uma série
de procedimentos devem ser levados em conta na hora de sua estimacéo, até mesmo
para validar a necessidade de tal configuragdo. Para tanto, o algoritmo comeca com
as estimacfes de modelos logit nulos, tanto de apenas um nivel quanto o de dois
niveis, para depois serem comparados via teste ANOVA e pelos critérios de
informacéo de Akaike (AIC) e bayesiano (BIC). Nesta etapa, o modelo nulo de dois
niveis leva em consideracdo apenas a estrutura aninhada dos pacientes internados
com SRAG nos municipios, possibilitando também o calculo do coeficiente de

correlacéo intraclasse (ICC).

Os critérios de informacao de Akaike e bayesiano sdo considerados a medida
que eles permitem a comparagcao de diferentes modelos, uma vez que mensuram
como um modelo estimado se ajusta a uma nova amostra independente. Quanto
menor o AIC e BIC, melhor o ajuste do modelo a uma nova amostra de dados (LAI,
2017; VRIEZE, 2012). Os testes ANOVA foram realizados entre os modelos para a
verificacdo de diferenca estatistica, de acordo com um nivel de confianca de 95%.

O ICC, por sua vez, quantifica o grau de homogeneidade da variavel
dependente entre os municipios, indicando a proporcdo da variacdo da mortalidade
entre 0s grupos na variacgéao total (entre os grupos mais a variagao dentro dos grupos),
constituindo, assim, uma medida do grau de importancia da estrutura hierarquica
(SOMMET & MORSELLI, 2017). Formalmente, o ICC tem a seguinte férmula:

var(uy;)

Icc = —
var(uo j) + (?)

, . - - ya 7'[2 s .
onde var(uy;) € a variancia do intercepto aleatério e — © componente de variancia

assumida para o nivel 1, dada a distribuicéo logistica. Dessa forma, o ICC pode variar
entre 0 e 1, sendo que, quando O, ha a indicacdo de independéncia perfeita dos
residuos em relacdo a estrutura hierarquica e, portanto, implica na ndo necessidade
de se estimar um modelo multinivel, mas apenas um modelo logit tradicional de um

nivel.

Com os modelos nulos estimados, parte-se para a estimacdo dos modelos logit

inserindo-se as variaveis explicativas, também acompanhados do teste ANOVA entre
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si e do célculo do AIC e BIC. Ao final desse procedimento iterativo e com o calculo do
ICC, sera possivel indicar qual a melhor configuracao entre os modelos testados e, se

o modelo multinivel € ou ndo o mais adequado.

Os modelos com as configuracbes apresentadas neste trabalho foram
estimados por meio da linguagem de programacédo R (R CORE TEAM, 2021), tendo
por base suas fungdes nativas e o pacote Ime4 (BATES et al., 2015). A execugao dos
cadigos foi realizada em um notebook com processador Intel 17 7700 e 16 Gb de

memoria RAM, tendo decorrido aproximadamente 7 horas nas estimacdes.

4.5.2 Variaveis dependente e independentes

As variaveis utilizadas na modelagem estatistica possuem desde
caracteristicas pessoais dos pacientes até fatores socioeconémicos/demogréaficos dos
municipios em que residem. Essa combinacdo de dados desagregados e agregados
€ possivel dada a natureza da modelagem estatistica utilizada, como descrito em

secao anterior.

Nesse contexto, apresenta-se nesta secdo as variaveis utilizadas na
modelagem estatistica deste trabalho, baseadas tanto na disponibilidade de dados
como na revisao da literatura apresentada, separando-as conforme o nivel: 1 para as

variaveis a nivel do paciente e; 2 para as variaveis a nivel municipal.

4.5.2.1 Variaveis de nivel 1

As variaveis de nivel 1 sdo as informacdes acerca dos pacientes
provenientes da base de dados do Sivep-Gripe e dizem respeito principalmente a
presenca/auséncia de morbidades, mas também da idade, escolaridade e raca dos

individuos. A seguir segue a relacéo das 18 variaveis de nivel 1 e sua descricao:

e EVOLUCAO (Variavel dependente) — evolucado do caso (cura, 6bito);

¢ IDADE - Idade de nascimento (calculada por meio da data de nascimento);

e SEXO - sexo do paciente;

e RACA - Cor ou raga declarada pelo paciente;

e ESCOL - Nivel de escolaridade do paciente;

e PUERPERA - Paciente € puérpera ou parturiente (mulher que pariu
recentemente — até 45 dias do parto)?;
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e CARDIOPATI - Paciente possui Doenca Cardiovascular Cronica?;

e HEMATOLOGI - Paciente possui Doenca Hematologica Crénica?;

e SIND_DOWN - Paciente possui Sindrome de Down?;

e HEPATICA - Paciente possui Doenca Hepatica Cronica?;

e ASMA - Paciente possui Asma?;

e DIABETES - Paciente possui Diabetes mellitus?;

¢ NEUROLOGIC - Paciente possui Doenca Neurolégica?;

e PNEUMOPATI — Paciente possui outra pneumopatia cronica?;

e IMUNODEPRE - Paciente possui Imunodeficiéncia ou Imunodepressao
(diminuicéo da fungéo do sistema imunol6gico)?;

e RENAL - Paciente possui Doenca Renal Crbnica?;

e OBESIDADE - Paciente possui obesidade?;

e HAS - Paciente possui Hipertensao Arterial Sistémica?

4.5.2.2 Variaveis de nivel 2

Constituem variaveis do segundo nivel aguelas observados para 0s municipios,
sendo basicamente de natureza socioecondmica e, da quantidade de estabelecimento

de condicionamento fisico:

e ESTAB_ATIV - Quantidade de estabelecimentos ativos da CNAE 9313-1/00
(Atividades de condicionamento fisico) por 100 mil habitantes;

e GINI - Indice de Gini municipal da renda;

e IDHM_LONGEV - indice de Desenvolvimento Humano Municipal -
Longevidade;

e |IDHM_RENDA — indice de Desenvolvimento Humano Municipal — Renda.

4.5.3 Critérios de inclusdo e exclusao

Para a execucdo da modelagem estatistica, com vistas a atingir os objetivos
deste trabalho, adota-se alguns critérios de inclusdo e exclusdo dos pacientes
investigados, levando-se em conta as bases de dados utilizadas. Em relagéo aos
dados de pacientes, foram selecionados aqueles com diagndstico positivo para
COVID-19, maiores de 18 anos, com evolucao verificada (se 6bito ou cura), com datas
de notificagdo entre 1° de margo/2020 e 28 de fevereiro/2021 e residentes dos

municipios que apresentavam estabelecimentos de condicionamento fisico no ano de
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2020. Esse ultimo critério foi definido porque, segundo as informacdes da RAIS, 2012
municipios ndo possuiam estabelecimentos dessa natureza naquele ano. A presenca
desses municipios na modelagem, dessa forma, prejudicaria a verificacdo do efeito
da presenca de estabelecimentos de atividades de condicionamento fisico, uma vez
que afetaria a variabilidade dessa variavel nas estimacdes e, portanto, também a sua
inferéncia. Como s&o municipios de baixa populacéo, parcela pequena dos pacientes
foram retirados (aproximadamente 3,7%). Com esses critérios, a quantidades de
observacgfes na base utilizada para a estimacéo foi de 753.024 individuos, distribuidos

por 3.558 municipios.
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES

5.1 ANALISE EXPLORATORIA

Os casos de Sindrome Respiratério Aguda Grave (SRAG) comecaram a ser
contabilizados a partir do ano de 2009, com o advento da pandemia de H1N1. Desde
entdo, o Ministério da Saude vem melhorando a abrangéncia e o escopo da vigilancia
dos virus do tipo influenza e respiratérios como um todo. O resultado desse esforco
se tornou ainda mais importante na atual pandemia de COVID-19, com o aumento

exponencial de casos de SRAG.

Nesse contexto, tem-se a evolucdo de casos de SRAG, sem distincdo de
causa, do ano de 2009 a 2021 na Figura 3. Em geral, vé-se que a série temporal de
casos de SRAG permanece relativamente baixa em praticamente todo o periodo
analisado, com excecdo dos anos de pandemia, ou seja, em 2009 com a HIN1 e a
partir de 2020, com a pandemia de COVID-19.

Figura 3 - Série histérica de casos de SRAG — 2009-2021
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Fonte: Elaborado pela autora

O menor numero de casos, por sua vez, foi verificado no ano de 2011, com
5.501 casos de SRAG. Em relacdo a média, sdo registrados aproximadamente 30 mil
casos anuais, nao considerando os anos de pandemia. Quando se analisa 0s anos de
2020 e 2021, no entanto, o cenario muda drasticamente, com casos de SRAG
ultrapassando a barreira de 1 milh&o, com uma média de 1,4 milh&o nesses dois anos,
como se vé no grafico. De 2019 para 2020, a variacdo de casos atingiu significativos
2.274,35%.

Os casos de SRAG, no entanto, ndo foram distribuidos uniformemente pelos

municipios brasileiros, quando consideramos apenas 0s casos causados por COVID-
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19 (Figura 4). Como se pode apreender pelo mapa, quando analisamos 0s casos por
100 mil habitantes, os municipios mais afetados foram aqueles das regides Norte,
Centro-Oeste, Sul e Sudeste. A Regido Nordeste, por sua vez, apresenta menor
namero de casos, sobretudo no interior dos seus estados componentes, mais as

regides que compreendem o norte de Minas Gerais e o0 Espirito Santo.

Figura 4 - Casos de SRAG por 100 mil/hab por COVID-19 nos municipios brasileiros
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Fonte: Elaborado pela autora

No nivel municipal, a maior taxa de casos de SRAG por COVID-19 foi
observada para o municipio de Nova Maringa (MT), com 2.813,55 casos a cada 100
mil habitantes. O estado de Mato Grosso, cabe ressaltar, possui 6 municipios entre os
10 com as maiores taxas dessa mesma métrica (Nova Maringa, Nova Olimpia, Nova
Mutum, Lucas do Rio Verde e Primavera do Leste). Na ponta oposta, por sua vez, 83
municipios ndo registraram nenhum caso de SRAG por COVID-19 no periodo
analisado, sendo 10 no Norte, 29 no Nordeste, 19 no Sudeste, 17 no Sul e 8 no Centro-
Oeste

No que diz respeito as internacdes em Unidade de Terapia Intensiva (UTI),
também pode se verificar uma distribuicdo espacial desigual ao longo do territorio

brasileiro (Figura 5). Nesse caso, a concentracao da taxa de internacéo de UTI de
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pacientes com SRAG derivada de COVID-19 esta no Centro-Sul do pais, enquanto
taxas menores foram verificadas para as regides Norte e Nordeste. As diferencas
observadas nas taxas de internagdo em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) para
pacientes com Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) derivada de COVID-19
nas regides Norte e Nordeste podem ser resultado de um acesso precario a esses
servicos de saude mais intensivos nessas areas. As baixas taxas observadas nessas
regides podem ser resultado de um numero limitado de leitos de UTI disponiveis, e
ndo de um baixo nimero de casos graves. Esta hipdtese é apoiada por estudos
anteriores (SILVA et al, 2021; AMARAL et al, 2017; GELLI, 2021; ROCHA et al, 2017

Figura 5 - Internacdo de UTI por 100 mil/hab por COVID-19 nos municipios brasileiros de pacientes
com SRAG
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Fonte: Elaborado pela autora

Em termos municipais, a maior taxa foi verificada para o municipio de Guaraita
(GO), com cerca de 564 internacdes de individuos por 100 mil/lhab com SRAG
derivada de COVID-19. Por outro lado, em 393 municipios ndo houve registros de

internagdes de residentes em UTIs.

As taxas de mortalidade, por sua vez, comportam-se de maneira semelhante
aos casos de SRAG (Figura 6), com relativamente menor nimero de 0bitos no interior
do Nordeste e no norte de Minas Gerais. Os dados mostram, também, uma grande

heterogeneidade espacial, com grande variacdo das taxas. Guaraita (GO) se destaca
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mais uma vez, apresentando a maior taxa de mortalidade por COVID-19 nos pacientes
com SRAG (512,55 6bitos por 100 mil habitantes).

Figura 6 - Mortalidade por 100 mil/hab por COVID-19 nos municipios brasileiros de pacientes com
SRAG
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Fonte: Elaborado pela autora

Por outro lado, 295 municipios ndo apresentaram Obitos nesse mesmo
contexto. Esses municipios, por seu turno, constituem de municipios de baixo
guantitativo populacional, com 98% desses possuindo menos de 20 mil habitantes.
Em relacdo as capitais, Manaus aparece em primeiro lugar, com uma taxa de
mortalidade de 383 6bitos por 100 mil/hab, situacdo que foi alvo de intensa atencéo

durante alguns periodos da pandemia (PEREIRA et al., 2021).

As andlises espaciais mostram, em geral, que o impacto da pandemia de
COVID-19 variou significativamente entre 0s municipios brasileiros, mas
apresentando, em algumas regides, padrdes localizados com dinamicas proprias,
sobretudo no Norte e Nordeste do Brasil (PEREIRA et al., 2021b).

No que diz respeito aos individuos acometidos de SRAG por COVID-19 ja
levando em conta os critérios de incluséo, tem-se na Tabela 1 a sua caracterizacao

conforme as variaveis categoricas utilizadas para a modelagem estatistica.
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Da populacdo dos dados, na variavel de EVOLUCAO (variavel dependente),
sdo observados 261.875 O&bitos, representando aproximadamente 34,8% dos
individuos, enquanto 491.149 evoluiram para “Cura” (65,22%). Dessa forma, cerca de
uma pessoa em cada trés com SRAG por COVID-19 evoluiu para o ébito no periodo
de 01/03/2020 a 28/02/2021.

Em termos de sexo, a maioria foi dos casos foram diagnosticados nos homens
(55,42%). Em relacao a raca, temos os identificados como brancos e pardos a maioria,
com 41,25% e 33,24%, respectivamente. Essa variavel, junto da variavel de
escolaridade (ESCOL), cabe ressaltar, sofreu com o0 mau preenchimento das fichas
de informacgbes, uma vez que foi verificado muitos individuos classificados na
categoria “Ignorado”, com 19,58% na variavel RACA e significativos 62,69% na de
escolaridade. Decidiu-se por manté-las a medida que as suas auséncias na
modelagem estatistica poderiam prejudicar a estimacdo dos coeficientes e suas
variancias, levando a interpretacdes incorretas, de modo que 0 mesmo ocorreria se
retirassemos os individuos sem tais informacgdes, uma vez que esses dados faltantes
nao se distribuiriam de forma aleatéria entre as regides e demais caracteristicas
individuais, levando, consequentemente, a viés nos resultados. Essas caracteristicas,
portanto, devem ser analisadas com cautela, sobretudo nos resultados da modelagem
estatistica da proxima secéo.

As variaveis de comorbidades/condicdo seguintes séo divididas entre presenca
e auséncia entre os pacientes (Sim ou Nao). Entre todos os individuos, por exemplo,
34,71% possuiam alguma cardiopatia, enquanto 25,32% apresentavam o quadro de
diabetes. Obesidade foi verificado em 7,29% dos pacientes, equivalendo a 54.867
pessoas. Outro quadro bastante observado foi de Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS), abrangendo 13,17% da populagdo com SRAG por COVID-19. Na Tabela 1
também pode-se verificar as proporc¢des para as demais comorbidades/condicao entre
os pacientes, como PUERPERA, HEMATOLOGI, ASMA, HEPATICA, NEUROLGIC,
PNEUMAPTI, IMUNODEPRE e RENAL.
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Tabela 1 - Estatisticas descritivas - variaveis categoricas

Variavel Categorias Frequéncia % % Acumulado
Cura 491.149 65,22 65,22
EVOLUCAO . .
Obito 261.875 34,78 100
Feminino 335.721 44,58 44,58
SEXO .
Masculino 417.303 55,42 100
Amarela 7.931 1,05 1,05
Branca 310.638 41,25 42,3
Ignorado 147.441 19,58 61,88
RACA )
Indigena 1.621 0,22 62,1
Parda 250.329 33,24 95,34
Preta 35.064 4,66 100
Analfabeto 18.072 2.4 2.4
Fundamental 1° ciclo 74.365 9,88 12,28
Fundamental 2° ciclo 51.595 6,85 19,13
ESCOL
Ignorado 472.039 62,69 81,82
Médio 89.948 11,94 93,76
Superior 47.005 6,24 100
Nao 751.243 99,76 99,76
PUERPERA .
Sim 1.781 0,24 100
Nao 491.619 65,29 65,29
CARDIOPATI .
Sim 261.405 34,71 100
Nao 747.704 99,29 99,29
HEMATOLOGI .
Sim 5.320 0,71 100
Nao 751.178 99,75 99,75
SIND DOWN .
- Sim 1.846 0,25 100
Nao 746.405 99,12 99,12
HEPATICA .
Sim 6.619 0,88 100
Nao 733.767 97,44 97,44
ASMA .
Sim 19.257 2,56 100
Nao 562.390 74,68 74,68
DIABETES .
Sim 190.634 25,32 100
Nao 724.110 96,16 96,16
NEUROLOGIC .
Sim 28.914 3,84 100
Nao 724.349 96,19 96,19
PNEUMOPATI .
Sim 28.675 3,81 100
Nao 734.555 97,55 97,55
IMUNODEPRE .
Sim 18.469 2,45 100
Nao 723.296 96,05 96,05
RENAL .
Sim 29.728 3,95 100
Nao 698.157 92,71 92,71
OBESIDADE .
Sim 54.867 7,29 100
Nao 653.855 86,83 86,83
HAS .
Sim 99.169 13,17 100

Fonte: Elaborado pela autora
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Entre as variaveis continuas (Tabela 2), IDADE_ANOS apresenta uma média
de 61,17 anos, com um coeficiente de variacdo de 28%. Outra variavel com variacao
significativa é a de estabelecimentos de atividades de condicionamento fisico, com
69% de coeficiente de variacdo calculado. Nos municipios selecionados, a média foi

de 19,28 estabelecimentos desse tipo por 100 mil habitantes.

Em relacdo as variaveis de cunho mais socioeconémico, temos as variaveis do
indice de Gini (GINI) e os componentes de longevidade e renda do indice de
Desenvolvimento Humano e Municipal (IDHM_LONGEV e IDHM_RENDA) com
variabilidade entre os municipios. Em patrticular, a longevidade da populacéo ao longo
dos municipios brasileiros € um aspecto mais homogéneo do que renda e

desigualdade (captada pelo indice de Gini).

Tabela 2 - Estatisticas descritivas — variaveis continuas

Coeficiente de

Variavel Minimo Maximo Meédia Mediana Desvio Padrao .
Variagao (%)

IDADE_ANOS 18 117,21 61,17 62,22 17,12 28%
ESTAB_ATIV 1,18 165,02 19,28 16,51 13,35 69%
GINI 28 80 49,09 49 6,29 13%
IDHM_LONGEV 67,5 89,4 81,03 81,8 4,3 5%
IDHM_RENDA 43,8 89,1 66,36 68 7,63 11%
DENSIDADE_POP 0,32 14.403,18 176,19 35,23 786,55 446%

Fonte: Elaborado pela autora

Avancando na analise, tem-se o grau de associacao entre as variaveis de nivel
do paciente (nivel 1) apresentadas nas tabelas anteriores (Figura 7). Como descrito
na metodologia deste trabalho, trés medidas foram calculadas, variando conforme os
tipos das variaveis comparadas.

Nesse contexto, 0 maior grau de associacao foi verificado entre as variaveis de
EVOLUCAO e IDADE_ANOS, indicando que a idade pode ser um importante fator
para explicar a evolucao dos casos, como ja verificado na literatura. Ainda em relacao
a idade, tem-se também que esta relacionada as comorbidades de cardiopatia e
diabetes e ao grau de escolaridade, ou seja, quanto maior a idade, maior € a
probabilidade de presenca dessas comorbidades e de maior escolarizacéo por parte
dos individuos. Mais correlacionados a EVOLUCAO, por sua vez, estdo as variaveis
de escolaridade, cardiopatia e diabetes, enquanto entre as comorbidades, temos

relacbes mais fortes entre cardiopatia e diabetes, HAS e diabetes, e doencas renais e
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cardiopatia. Por fim, das demais variaveis, verifica-se associacdo mais significativa

entre escolaridade e raca.

Figura 7 - Grau de associagdo entre as caracteristicas dos pacientes selecionados com SRAG por
COVID-19
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Fonte: Elaborado pela autora

No que tange as variaveis de nivel municipal (nivel 2), observa-se, assim como
nos casos de SRAG, UTI e mortalidade por COVID-19, uma distribuicdo desigual ao
longo do espaco. As varidveis do IDHM Renda, IDHM Longevidade e
Estabelecimentos de atividade de condicionamento fisico apresentam um padréo
proximo entre si, com uma divisdo entre Norte/Nordeste e Centro-Sul. No indice de

Gini esta relagéo nédo é tdo pronunciada, mas ainda sim presente (Figura 8).

Pela analise dos mapas, apreende-se que os indicadores socioeconémicos sao
mais frageis nas regides Norte e Nordeste, bem como a disponibilidade e o acesso a

estabelecimentos de atividades de condicionamento fisico.
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Figura 8 - Distribuicdo espacial das variaveis socioecondmicas municipais dos municipios

selecionados
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Fonte: Elaborado pela autora

Sobre esse ultimo fator, os mapas permitem verificar como ha diversas cidades
nessas regidées que nao possuem ao menos um desses estabelecimentos, dado os
espacos em branco nos mapas. Em geral, as regibes mais bem atendidas séo as
regides Sudeste e Sul. Percebe-se, pois, uma grande desigualdade tanto nos

indicadores socioecondémicos como na disponibilidade desses servigos.
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Por fim, verificou-se como estas variaveis de segundo nivel se relacionam entre
si e a mortalidade por COVID-19 de pacientes com SRAG nos municipios
selecionados, na forma de uma matriz (Figura 9). Enquanto na diagonal da matriz tem-
se a distribuicdo de valores da variavel, nos tridngulos inferiores e superiores estao
dos graficos de dispersédo e as medidas de correlacdo de Pearson, respectivamente
(EMERSON et al, 2012).

Figura 9 - Matriz de correlagdo/associacdo entre as variaveis socioecondmicas municipais dos

municipios selecionados
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Fonte: Elaborado pela autora

Do ponto de vista das distribuicbes das variaveis, tem-se que, tanto os niveis
de mortalidade como a quantidade de estabelecimento de atividades de
condicionamento fisico e a densidade demografica estdo concentrados mais a
esquerda dos gréaficos, ou seja, poucos municipios apresentam altas taxas dessas

variaveis. O Indice de Gini, por seu turno, apresenta uma forma de sino, muito
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semelhante a curva normal. As variaveis do IDHM, no entanto, parecem ter dois

ndcleos médios, com concentracdo mais a direita dos graficos.

Nesse contexto, a maior correlacdo entre as varidveis do segundo nivel foi
verificada para IDHM Renda e IDHM Longevidade, com um coeficiente de 0,83. Os
indices de mortalidade, por sua vez, possuem relacdo mais forte com o IDHM Renda,
apesar de nao ser uma correlagao muito significante em termos de magnitude (0,323).
Ainda em relacdo a mortalidade, a Gnica variavel com relagdo negativa € o indice de
Gini, indicando que quanto maior o nivel de desigualdade econémica, maior o numero

de 6bitos relativos.

Cabe ressaltar, no entanto, que os resultados das correlagbes encontradas nao
indicam uma relacdo de causalidade, fato que serd melhor explorado na secdo da
modelagem estatistica a seguir, quando sera verificado essa relacao controlando os

efeitos das variaveis independentes sobre a dependente.

5.2 MODELAGEM ESTATISTICA

Como descrito na se¢do metodoldgica deste trabalho, a modelagem estatistica
tem inicio com o objetivo de verificar a necessidade de um modelo do tipo Logit mais
complexo, com a consideracao de um segundo nivel, dada a estrutura aninhada dos
dados. Para tanto, primeiramente calcula-se o ICC (Coeficiente de Correlacao
Intraclasse), que tem por objetivo verificar a propor¢cdo da variabilidade da
probabilidade de 6bito devido aos grupos (municipios). No computo do ICC, estima-
se um modelo multinivel nulo (“logit_ m0”), ou seja, considerando apenas 0s grupos,
sem variaveis regressoras, para entdo utilizar a formula X. Para os dados deste
trabalho, o ICC resultou em 0,1127, ou seja, 11,27% da probabilidade de 6bito é
explicada pelas diferencas entre os municipios. Esse resultado, por mais que nao
parece muito significativo, € um indicativo de que usar essa estrutura presente nos

dados pode ser importante.

Realizada esta etapa e, dando prosseguimento ao objetivo de verificar qual
modelagem mais adequado para o caso deste trabalho, faz-se uso dos testes ANOVA
e a verificacao dos critérios AIC e BIC entre diferentes modelos (dispostos na secéo
de Apéndice). O primeiro teste coloca em confronto os modelos nulos, do logit
tradicional (“logit_0") e logit multinivel (“logit_mQ0”). Os resultados podem ser vistos na
Tabela 3:
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Tabela 3 - Resultados do teste ANOVA entre os modelos nulos — Logit tradicional x Logit multinivel

term  npar AIC BIC logLik deviance statistic df p.value
logit_0 1 972.986,98 972.998,51 -486.492,49 972.984,98
logit_mO 2 935.687,61 935.710,68 -467.841,81 935.683,61 37.301,36 1 0

Fonte: Elaborado pela autora

Desse par de modelos, os critérios de informagéo indicam o modelo “logit_ m0”
com melhor resultado, e o teste ANOVA entre eles, por sua vez, indica uma diferenca
estatistica significante ao nivel de 5% de confianca, favorecendo o modelo aninhado.
A seguir, insere-se as variaveis regressoras, constituindo um modelo mais completo
(“logit_ml"), para testar contra o modelo multinivel nulo “logit_mO0” anterior, resultados

estes que estao dispostos na tabela 4:

Tabela 4 - Resultados do teste ANOVA entre os modelos multiniveis — Logit multinivel nulo x Logit

multinivel
term npar AIC BIC logLik deviance statistic df p.value
logit_mO0 2 935.687,61 935.710,68 -467.841,81 935.683,61
logit ml 32 815.659,05 816.028,07 -407.797,53 815.595,05 120.088,56 30 0

Fonte: Elaborado pela autora

Aqui, os resultados favorecem o modelo multinivel considerando também as
variaveis explicativas. Do ponto de vista estatistico, observa-se diferenca significante
entre os modelos, dado o valor do p-valor. Assim, entre esses modelos, o modelo

“logit_ml” se sobressai como o melhor modelo.

Para finalizar esta etapa, faz-se um Ultimo teste, considerando os modelos
completos, tanto o Logit tradicional (“logit”) como o Logit multinivel (“logit_ml”). Mais
uma vez se verifica diferenca significante a 5% entre os modelos, com indicacao do

“logit._ mI” como o melhor modelo (Tabela 5).

Tabela 5 - Resultados do teste ANOVA entre os modelos com varidveis independentes — Logit
tradicional x Logit multinivel

term npar AIC BIC logLik deviance statistic df p.value
logit 26 848.758,26 849.058,09 -424.353,13 848.706,26
logit_ ml 32 815.659,05 816.028,07 -407.797,53 815.595,05 33.111,21 6 0

Fonte: Elaborado pela autora



57

Sendo o modelo multinivel completo mais performatico, ele €, portanto, o
escolhido para a apresentacdo dos coeficientes, analise das razdes de chances,
significancia das variaveis independentes e intervalos de confian¢a, de acordo com 0s

objetivos deste trabalho.

Dessa forma, tem-se os resultados do modelo logit multinivel, dispostos na
tabela 6 a seguir. Em termos de significAncia, apenas a variavel RACA, sobretudo as
categorias PARDA e INDIGENA, ndo apresentaram significancia estatistica a 5% de
confianca. No entanto, como a quantidade de observacgfes é demasiado grande e, por
consequéncia, o poder estatistico dos testes de hipotese da modelagem significante,
considera-se um nivel mais restrito de confianca, em 0,1%. Nesse cenario, além de
da categoria AMARELA de RACA, a variavel de nivel 2 IDHM_LONGEV também néo
apresenta significancia estatistica. Cabe ressaltar, no entanto, que os resultados para

a categoria PRETA de RACA apresentaram significancia a 0,1%.

Como vem sendo demonstrado pela literatura, a idade é um fator de risco
importante para explicar as taxas de mortalidade por COVID-19. A razao de chances
para essa variavel foi de 1,051, indicando que para cada ano de idade, tem-se o
aumento da probabilidade de 6bito em 5,083%. Esse resultado, cabe destacar, foi o

mais consistente em termos de significAncia entre todas as variaveis regressoras.

Em relacdo ao sexo, o sexo masculino aparece como mais propenso ao 0bito
quando comparado com o sexo feminino. Aqui, o individuo do sexo masculino possui
uma probabilidade 26,89% (razado de chances de 1,269) maior de incorrer em 06bito
por COVID-19 do que o sexo feminino, resultado também em linha com o de diversos
estudos (CANNISTRACI; VALSECCHI; CAPUA, 2021; RUIZ-QUINONEZ et al., 2021;
DOCHERTY et al., 2020). Uma possivel explicacado parece estar relacionada com o
sistema imunoldgico inato, j& que o sexo feminino parece ter uma vantagem sobre o
sexo masculino devido ao maior nimero de células T CD4+ e os resultados identificam
a deficiéncia de TLR7 recessiva ligada ao X como um fator de risco genético para
pneumonia por COVID-19 em homens e evidenciam um papel fundamental para pDC
IFN-I intacto na imunidade protetora contra SARS-CoV-2 (ASANO et al.,
2021;PECKHAM et al., 2020).

No quesito raga, o destaque esta categoria “PRETA”, com razdes de chances

significativamente maior quando em relacéo a raca branca, base de comparacdo. A
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razéo de 1,262 indica que a populacéo negra possui uma probabilidade 26,21% maior
de oObitos quando comparados a raca branca. Em geral, com excecdo da raca
‘“AMARELA”, todas possuem razdes de chances maiores que 1. A desigualdade racial
tem raizes e principios sociais importantes, onde os negros e pardos brasileiros
tendem a ter menos seguranca econémica, viver em condi¢cdes propicias ao contagio,
ser menos tolerantes a ficar em casa e trabalhar de forma remota, e compor uma
proporcdo significativa dos profissionais da saude e cuidados, o que os torna
desproporcionalmente suscetiveis a COVID-19. Além disso, esses grupos tendem a
estar mais expostos a fatores de risco da COVID-19, como contaminacao interna e
disponibilidade de agua, que foram identificados como fatores de risco potenciais em
outros lugares (TAVARES; BETTI, 2021;DiAZ DE LEON-MARTINEZ et al., 2020). No
entanto, como citado anteriormente, as variaveis de raca devem ser analisadas com
cautela, dada a inobservancia do correto preenchimento aparente dessa caracteristica

nas fichas de notificacdo do Sivep-Gripe.

Passando para a variavel escolaridade, que por sua vez também deve ser visto
com cautela no mesmo sentido da variavel de raca, quanto maior o nivel de
escolaridade menor é a probabilidade de 6bitos por COVID-19. Quanto mais se
avanca na escolarizagcdo, menor séo as razdes de chances, quando se comparado
com os individuos analfabetos. Nesse sentido, a categoria “SUPERIOR”, por exemplo,
tem probabilidade de 39,99% menor de o6bitos do que analfabetos, com razéo de
chances de 0,6. Para aqueles com o primeiro e o segundo ciclo do fundamental
completo, tem-se um resultado de 0,936 e 0,914, respectivamente, para as razdes de
chances. E, para as pessoas com o0 ensino medio, tem-se uma razdo de chances de
0,787, indicando probabilidade 21,27% menor de 6ébito em relacdo aos analfabetos.
De acordo com Lima et al. (2020), existe uma associacdo entre o nivel de
escolaridade, a gravidade da doenca e a classe social do individuo, area de
residéncia, condi¢des de vida e acesso ao servico de salde.

No grupo das variaveis de comorbidades, com excecao de “ASMA”, todas
indicam uma probabilidade maior de Obitos quando verificada as suas presencgas, com
significancia estatistica a 0,1%. Daquelas com maior incidéncia na populacao,
individuos com algum tipo de cardiopatia possuem 5,9% maior de probabilidade
daqueles que ndo possuem doencas do tipo. Individuos com diabetes, por sua vez,

possuem 21,7% mais de chances de o6bitos quando comparados com 0Ss sem
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diabetes. Também muito presente na populacéo, os resultados para HAS e obesidade
indicam raz6es de chances de 1,149 e 1,70. Dentre as comorbidades mais comuns
na populagdo brasileira (MINISTERIO DA SAUDE, 2020), obesidade é a que
apresenta o maior risco aos individuos, com aproximadamente 70% a mais de chance

de Obitos, quando comparados aos nédo obesos.

Entre as demais comorbidades, chama atencdo os resultados para o0s
pacientes com imunodepressdes, doentes renais e hepéticos, com razdes de chances
significativamente maior que 1. Os acometidos por alguma forma imunodeficiéncia
possuem cerca de duas vezes a mais de chances de Obitos do que as pessoas
saudaveis neste sentido. Entre os doentes renais e hepaticos, por seu turno, hd uma
probabilidade maior de 96,54% e 87,38% de chance de 0bitos.

Além das comorbidades como hipertensao, diabetes, obesidade e doencas
cardiovasculares, que séo fatores de risco bem explorados na literatura recente,
comorbidades como imunodepressdo também precisam ser mais profundamente
investigadas cientificamente (RODILLA et al.,, 2020; PACHIEGA et al., 2020;
RICHARDSON et al., 2020; WILLIAMSON et al., 2020; SUAREZ-GARCIA et al.,
2021). Dados sobre a apresentacdo clinica e prognéstico da COVID-19 entre
pacientes imunossuprimidos s&o muito escassos na literatura, conforme apontado por
Suarez-Garcia et al. (2021).
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Variavel OR OR (%) Errg Z p-valor
padrdo  valor

INTERCEPTO 0,338 (0,183; 0,625)  -66,179 (-81,69; -37,529) 0,313 -3,463 0.0005***
IDADE_ANOS 1,051 (1,05; 1,051) 5,08 (5,039; 5,121) 0 249,464 Qr*x(1)
SEXO_MASC 1,269 (1,255; 1,283) 26,888 (25,518; 28,273) 0,006 42,994 Qr*x(1)
RACA_Preta 1,262 (1,23;1,295) 26,209 (22,979; 29,524) 0,013 17,595 Or*x(1)

< RACA_Amarela 0,938 (0,89; 0,989)  -6,191 (-11,004; -1,117) 0,027  -2,378 0.01741*
< RACA_Parda 1,013 (0,998; 1,029) 1,348 (-0,155; 2,873) 0,008 1,757 0.07894
© RACA_Indigena 1,068 (0,944; 1,209) 6,799 (-5,636; 20,872) 0,063 1,042 0.29764
RACA_Ignorado 0,731 (0,718; 0,743)  -26,946 (-28,181; -25,69) 0,009 -36,102 Or*x(1)

W ESCOL_Fund_ciclo_1 0,936 (0,902; 0,97) -6,437 (-9,791; -2,958) 0,019  -3,572 0.0003***
5 ESCOL_Fund_ciclo_2 0,914 (0,88; 0,951) -8,554 (-12,022; -4,95) 0,02  -4,534 1le-05***
% EscoL_Medio 0,787 (0,758; 0,817) -21,277 (-24,162; -18,282) 0,019 -12,559 Or*+(1)
é ESCOL_Superior 0,6 (0,576; 0,625)  -39,998 (-42,43; -37,463) 0,021 -24,194 Ox*x(1)
{2 ESCOL_ignorado 0,682 (0,659; 0,706)  -31,763 (-34,056; -29,39) 0,017 -21,914 Ox*x(1)
PUERPERA 1,548 (1,351; 1,773) 54,784 (35,148; 77,272) 0,069 6,312 Or*+(1)
CARDIOPATI 1,059 (1,047; 1,072) 5,935 (4,687; 7,197) 0,006 9,538 Qr*+(1)
HEMATOLOGI 1,299 (1,221;1,382) 29,885 (22,093; 38,175) 0,032 8,284 Ox*x(1)
SIND_DOWN 1,59 (1,425; 1,773) 58,981 (42,521; 77,341) 0,056 8,314 Ox*x(1)

« HEPATICA 1,874 (1,775;1,978) 87,388 (77,512; 97,813) 0,028 22,735 Or*+(1)
':g: ASMA 0,919 (0,887;0,952)  -8,086 (-11,301; -4,753) 0,018 -4,64 Or*+(1)
% DIABETES 1,217 (1,202; 1,232) 21,705 (20,21; 23,218) 0,006 31,15 Or*+(1)
& PNEUMOPATI 1,587 (1,546; 1,629) 58,694 (54,561; 62,938) 0,013 34,295 Or*x(1)
£ NEUROLOGIC 1,702 (1,657; 1,747) 70,158 (65,695; 74,742) 0,014 39,196 Or*x(1)
©  IMUNODEPRE 2,007 (1,942; 2,075) 100,739 (94,198; 107,5) 0,017 41,229 Or*x(1)
RENAL 1,965 (1,915; 2,018) 96,543 (91,461; 101,76) 0,013 50,552 O**x(1)
OBESIDADE 1,702 (1,667; 1,738) 70,231 (66,75; 73,786) 0,011 50,455 O**x(1)
HAS 1,149 (1,131; 1,167) 14,889 (13,11; 16,696) 0,008 17,432 Or*x(1)
GINI 1,012 (1,007; 1,016) 1,162 (0,747; 1,578) 0,002 5,513 Qr*+(1)

«~ IDHM_RENDA 0,972 (0,967; 0,978) -2,76 (-3,349; -2,167) 0,003  -9,029 O**x(1)
§ IDHM_LONGEV 0,985 (0,976; 0,995) -1,453 (-2,422; -0,475) 0,005  -2,904 0.0036*
Z ESTAB_ATIV 0,994 (0,991; 0,996) -0,634 (-0,872; -0,396) 0,001 5,21 Or*x(1)
DENSIDADE_POP 1(1; 1) 0,006 (0,004; 0,009) 0 4903 0F**(1)

Fechando

Fonte: Elaborado pela autora

* Significante a 5%,
** Significante a 1%,
*** Significante a 0,01%

(@) Devido a questdes de arredondamento, os valores so dispostos como “0”

0os resultados para as demais comorbidades/condicdo que

incrementam a probabilidade de 6bitos, tem-se as mulheres puérperas (+54,78%),

pessoas com doencas hematoldgicas (+29,88%), com Sindrome de Down (+58,98%),

com doencas neuroldgicas (+70,15%) e com pneumopatias (+58,69%).
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Esses resultados podem ser mais bem visualizados na Figura 10, das razfes

de chances, onde estédo dispostos para as variaveis nivel de paciente (nivel 1).

Figura 10 - Razdes de Chances (OR) das variaveis de nivel 1 (paciente)
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Fonte: Elaborado pela autora

Por fim, cabe ressaltar os resultados encontrados para a variavel de “ASMA”,
gue indicaram razao de chance menor que 1, ou seja, indicando que ter asma diminui
a probabilidade de o6bitos nesses pacientes em cerca de 8%. Esse resultado,
encontrado também em outros estudos (CARLI et al., 2021; HALPIN et al., 2020;
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BROADHURST et al., 2020; CHHIBA et al.,, 2020), mesmo que a principio
contraintuitivo, parece estar ligado a expresséo reduzida de ECA 2 no epitélio do
sistema respiratério, devido ao uso corticosteroides inalatdrios utilizado no tratamento
da Asma (PETERS et al., 2020; KIMURA et al., 2020; HALPIN et al., 2020).

Em relacdo as variaveis de nivel municipal (nivel 2), por sua vez, tem-se que,
em meédia, quanto maior a desigualdade captada pelo indice de Gini, maior é a
probabilidade de 6bitos de seus residentes por COVID-19. Para a cada aumento de
uma unidade no indice (considerando uma escala de 0 a 100, onde quando mais perto
de 100, mais desigual), aumenta a probabilidade em 1,16% as chances de 6bitos. No
mesmo sentido apresenta-se a variavel de densidade populacional, indicando que
quanto maior a concentracdo populacional, maior a probabilidade de 6bito (OR % de
0,006). Também no ambito socioeconémico, maiores niveis de renda e longevidade,
por outro lado, indicam menor probabilidade de obitos (-2,75% e -1,45%,
respectivamente), considerando a mesma escala, mas em sentido inverso. Esses
resultados, além de fazerem sentido l6gico, também estdo amparados pela literatura,

conforme visto na secao de revisdo tedrica deste trabalho.

Figura 11 - Razbes de Chances (OR) das variaveis de nivel 2 (municipios)
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Fonte: Elaborado pela autora
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No contexto da influéncia da quantidade de estabelecimentos de atividades de
condicionamento fisico na mortalidade por COVID-19 de pacientes acometidos por
SRAG, maior disponibilidade desses estabelecimentos relativos a populagéo
municipal esta relacionado a uma menor probabilidade de O6bito. Aqui, para cada
aumento em uma unidade na quantidade desses estabelecimentos por 100 mil
habitantes, diminui-se em 0,63% as chances de 0bitos. Essa verificacdo (mesmo que
indireta), até entdo inédita da literatura sobre o tema, € mais um argumento a favor da

importancia da prética de atividade fisica entre a populacao.

Isso sugere que a atividade fisica regular é uma estratégia importante na
prevencdo e no tratamento de complicacdes graves da COVID-19. Além disso, a
disponibilidade de estabelecimentos para a préatica de atividade fisica € uma dimenséao
importante de acesso a saude, e pode ser considerada na formulacdo de politicas
publicas de enfrentamento da pandemia (SANCHEZ & CICONELLI, 2012). Estudos
recentes apontam que a pratica regular de atividade fisica pode melhorar a resposta
imunolégica contra a COVID-19. Isso ocorre devido aos efeitos da ativagdo muscular
na producdo de substancias quimicas que melhoram o funcionamento do sistema
imunoldgico e diminuem o risco de complicacdes e inflamacdes, que sdo as principais
causas de danos pulmonares na infeccdo por COVID-19 (SALLIS et al., 2020;
POWELL et al., 2019).

Finalmente, pode-se verificar como se da a distribuicdo dos interceptos
aleatorios do segundo nivel (municipios). Esses interceptos se referem as razdes de
chances médias municipais quando todas os coeficientes das variaveis regressoras
sdo tidos como zero, constituindo, portanto, em um indicador proprio do municipio.
Dessa forma, quanto maior a sua razao de chances, maior a probabilidade de 6bito
no municipio, independente dos fatores socioecondmicos e comorbidades, e vice-
versa. Nesse sentido, a grande maioria dos municipios (97,2%) possuem seu
intercepto a esquerda de 1, ou seja, indicando que um individuo possui maior
probabilidade de evolugéo para cura do que para Obito nesses municipios. Por outro
lado, 2,8% dos municipios analisados apresentam situacdo critica, com

probabilidades de dbitos maiores do que as de cura (Figura 12).
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Figura 12 - Histograma das Razdes de Chances (OR) de nivel 2 (municipios)
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Fonte: Elaborado pela autora

Regionalmente (Figura 13), o destaque esta no Estado do Espirito Santo, com
9 municipios entre as 20 maiores razdes de chances, sendo os trés primeiros do
estado (Colatina, Sooterama e Sao Mateus). Em Colatina, por exemplo, uma pessoa
tem 3,39 mais chances de evoluir para 6bito do que para cura, representando em uma
probabilidade de 77,25% de 6bito. Na outra ponta, por sua vez, 0S municipios com
menores chances de o6bitos estdo bem distribuidos ao longo do espaco. Nesse
quesito, o Estado de Mato Grosso se destaca com 6 municipios entre os 20 com as

menores razdes de chances.

Figura 13 - Razdes de Chances (OR) nos municipios
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Fonte: Elaborado pela autora
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Em geral, apreende-se que os resultados deste trabalho seguem as evidéncias
encontradas na recente literatura, contribuindo com o contexto brasileiro ao fazer uma
andlise ampla dos dados disponiveis, e inovando ao utilizar uma metodologia que
combina variaveis de niveis diferentes, enriquecendo as analises e ampliando o
debate sobre os fatores que influenciam a mortalidade por COVID-19. Outro
importante destaque, € a tentativa de capturar o efeito das praticas de atividade fisica
nos indices de mortalidade, uma vez que é um ponto pouco abordado nos estudos,
assim como de dificil investigacdo quando ndo observado diretamente. Por fim, os
achados constituem em significativa fonte de informacdes direcionadoras para a
formulacdo de politicas publicas a todas as esferas de governo, bem como chama
atencdo para a importdncia de uma boa saude entre a populacdo, conforme os
apontamentos da modelagem estatistica.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Ao identificar os principais fatores de risco individuais, caracteristicas
socioeconémicas e demograficas associadas a mortalidade por COVID-19 no territério
brasileiro, este estudo lanca luz aos aspectos influenciadores do agravamento da
doenca causada pelo virus SARS-COV 2. Os achados apontam para importancia
tanto das caracteristicas dos individuos como de indicadores contextuais,
relacionados ao local da mortalidade.

Nesse contexto, do ponto de vista do paciente, idade, sexo, ra¢a, escolaridade
e comorbidades/condicdo possuem um papel central nas probabilidades de 6bitos,
bem como fatores como desigualdade econbmica e social, bem-estar e
disponibilidade de estabelecimentos de atividade fisica em ambito regional. Aqui,
maior desigualdade econdmica e densidade populacional foram estatisticamente
associados a maiores chances de 0bitos, enquanto maiores niveis de bem-estar
(medido através do indicador de longevidade), renda e disponibilidade de
estabelecimentos associados a menores razdes de chances de 6bito. Do ponto de
vista individual, o destaque estd nas comorbidades de obesidade, doencas

imunossupressoras, renais e hepéticas.

No sentido cientifico, este estudo se utiliza de uma metodologia que se adere
a estrutura dos dados utilizados, constituindo numa inovacdo nos estudos feitos até
entdo, de acordo com 0 nosso conhecimento, bem como faz uso combinado de bases
de dados com o intuito de verificar as suas hipéteses. O numero elevado de
observacdes também contribui para a precisdo dos achados e do alto poder estatistico
de seus resultados, de modo que os achados, afora as suas inovacfes, foram
consistentes com a literatura do tema nos pontos sobrepostos. Ha, no entanto, uma
série de limitacdes no estudo. A principal delas esta relacionada a base de dados do
Sivep-Gripe, em que possui campos de informac¢des chaves com mau preenchimento,
tais como escolaridade e raca, bem como a auséncia de informacdo acerca da
verificagdo da pratica de atividade fisica dos individuos. Para a verificagdo deste
altimo ponto, inclusive, foi necessario construir uma variavel a nivel regional da
disponibilidade de estabelecimentos de atividade fisica, no sentido em que ela serviria
como indicador desse aspecto neste trabalho. Em relagédo a outros estudos que
pesquisaram este fator, esta € principal fraqueza do nosso estudo. Outro ponto

importante, que deve ser ressaltado, € a ndo consideragdo de efeitos espaciais de
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proximidade entre as unidades geograficas estudadas, de modo que a néo incluséo
desse aspecto pode ter, em alguma medida, prejudicado a correta estimacédo dos

coeficientes do modelo misto aplicado.

Mesmo com estas ressalvas, 0 estudo ainda apresenta robustez, o que nos
leva as suas implicacfes, sobretudo, primeiro, a gama de informacfes e subsidios
para acdes de politicas publicas de saude a nivel nacional, com mecanismos que vao
desde a saude do préprio individuo como, ainda mais proeminente neste estudo, a
politicas visando a diminuicdo da desigualdade social e ao estimulo a pratica de
atividade fisica. Esta Ultima com efeito em atenuar praticamente todas as
comorbidades estudadas. Vé-se, assim, a importancia de medidas interdisciplinares e
em diferentes escalas para a diminui¢cao das probabilidades de ébitos.

No entanto, algumas perguntas ainda permanecem abertas e se caracterizam
como oportunidade para futuras pesquisas, tais como o efeito da vacinacdo nas
probabilidades de 6bitos, considerando os aspectos individuais e regionais; o efeito
do espaco e seus efeitos de transbordamento no contagio do SARS-COV 2; a
verificacdo dos resultados levando-se em conta outras configuracdes espaciais e

temporais e; analises mais profundas relacionadas as internag6es propriamente ditas.

Nossos resultados, mostram, portanto, como a identificacdo dos fatores
relacionados a mortalidade por COVID-19 e suas magnitudes de efeitos séo
imprescindiveis ao combate da doenca, que, além das comorbidades, agir em relacédo
ao contexto local € de suma importancia e, como a prética de atividade fisica pode ser

uma fundamental aliada neste processo.
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APENDICE
Tabela 7 - Resultados do logit tradicional nulo
g . Std.
Variavel OR OR (%) z value p value
Error
(Intercept) 0,533 (0,531; 0,536)  -46,681 (-46,933; -46,428) 0,002  -259,907 Qr*+(1)
Fonte: Elaborado pela autora * Significante a 5%,
** Significante a 1%,
*** Significante a 0,01%
() Devido a questdes de arredondamento, os valores séo dispostos como “0”
Tabela 8 - Resultados do logit multinivel nulo
g . Std.
Variavel OR OR (%) z value p value
Error
(Intercept) 0,644 (0,629; 0,66) -35,552 (-37,113; -33,954)  0,012503  -35,137 Qre(1)
Fonte: Elaborado pela autora * Significante a 5%,
** Significante a 1%,
*** Significante a 0,01%
(1) Devido a questdes de arredondamento, os valores s&o dispostos como “0”
Tabela 9 - Resultados do logit tradicional
) . Std.
Variavel OR OR (%) zvalue pvalue
Error
INTERCEPTO 0,02 (0,019; 0,021) -98,013 (-98,097; -97,926) 0,022 -178,078 0*(M
IDADE_ANOS 1,051 (1,051; 1,052) 5,121 (5,082; 5,161) 0 260,322 0O*=D
SEXO_MASC 1,262 (1,249; 1,275) 26,174 (24,852; 27,51) 0,005 43,266 0***(1)
PRETA 1,471 (1,435; 1,507) 47,052 (43,47; 50,723) 0,013 30,652 Q*+1)
< AMARELA 1,088 (1,034; 1,145) 8,841 (3,44; 14,524) 0,026 3,262 0,00111**
< PARDA 1,373 (1,357; 1,39) 37,321 (35,665; 38,997) 0,006 51,229 Q%1
04
INDIGENA 1,423 (1,274; 1,591) 42,344 (27,385; 59,06) 0,057 6,233 (Q***(D)
IGNORADO 0,971 (0,956; 0,985) -2,949 (-4,413; -1,463) 0,008 -3,861 0,00011***
L{lDJ FUND_CICLO_1 0,854 (0,825; 0,884) -14,587 (-17,52; -11,55) 0,018 -8,844 (Q*x(1)
g FUND_CICLO_2 0,858 (0,827; 0,89) -14,179 (-17,285; -10,956) 0,019 -8,129 (Q*(1)
% MEDIO 0,757 (0,731; 0,785) -24,281 (-26,927; -21,54) 0,018  -15,331 0%+
8 SUPERIOR 0,586 (0,564; 0,61) -41,375 (-43,644; -39,016) 0,02 -26,522 (Q**+(1)
N
w Ignorado 0,692 (0,67; 0,715)  -30,804 (-33,003; -28,533) 0,016 -22,35 O*+(D)
PUERPERA 1,736 (1,519; 1,985) 73,614 (51,882; 98,456) 0,068 8,085 Q*+(1)
& CARDIOPATI 1,019 (1,008; 1,031) 1,929 (0,776; 3,096) 0,006 3,293 0,00099***
% HEMATOLOGI 1,28 (1,205; 1,36) 28,048 (20,529; 36,035) 0,031 8,008 0**+(1)
E SIND_DOWN 1,635 (1,47; 1,819) 63,522 (47,001; 81,899) 0,054 9,05 0***(1)
g HEPATICA 1,818 (1,725;1,917) 81,814 (72,472; 91,662) 0,027 22,213 0@
O
O ASMA 0,861 (0,832; 0,892) -13,865 (-16,806; -10,821) 0,018 -8,422 (Q*x+(1)

DIABETES 1,214 (1,199; 1,228) 21,378 (19,933; 22,84) 0,006 31,711 0*=()



PNEUMOPATI
NEUROLOGIC
IMUNODEPRE
RENAL
OBESIDADE
HAS

1,465 (1,428; 1,503) 46,522 (42,815; 50,326)
1,545 (1,506; 1,586) 54,532 (50,585; 58,583)
1,9 (1,839;1,962) 89,959 (83,912; 96,205)
1,951 (1,902; 2,002) 95,125 (90,201; 100,176)
1,587 (1,556; 1,619) 58,746 (55,605; 61,95)
1,084 (1,068;1,1) 8,407 (6,809; 10,03)

0,013
0,013
0,017
0,013

0,01
0,008

29,215
32,967
38,873
51,261
45,329
10,649
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OF*H(D)
OF*H(D)
OF*+(1)
OF*+(1)
OF*+(1)

0***(1)

Fonte: Elaborado pela autora

* Significante a 5%,
** Significante a 1%,
*** Significante a 0,01%
(@ Devido a questdes de arredondamento, os valores sao dispostos como “0”



ANEXO

Figura 14 - Ficha de notificacdo de SRAG (2020)

NE
":.r‘l':
. WP Grips - BETINA. DERETRRACRD D ViGLARCIA EMD BVEDLOGICA DA GRS

S| KX 1 FCHA D6 FERETRD IMDAADILAL - CASDE OF MDRORE FESFRATORS ASUDA GLAV HOGHTTALADG- 37003000
REC P D WEELRNTLE G Al

CASD DE SINDADME RESFIRATORIA AGUDA GRAVE (SRAG-HOSFTALEADD): Individuo m *5G gque apresente:

dispneia/desconforto respiratdrio OU pressio persistente no tdrax OU saturagio de 02 menor gue 55% em ar ambiente OU
coloragio arulada dos Liblos ou rosto. (*5G0 Individueo com quadno res piratorio agedo, caracterizado por pelo menos dois | 2) dos

seguinkes sinaisesintomas: febre (mes mo que referidal, calafrios, dor degarganta, dor de cabeca, toss e, coriza, disbirbios ol fathvee
ou gustativos).
Para efeito de notificacic no Skep-Gripe, devem ser considerados os casos de SRAG hospitalizados ow os cbitos por SRAG

independente de hospitalizagio.

" Data do preenchirnento da ficha de notificagSo: 2 Data de 1% sintomas
N N
3| UF: 4 | Municipio: Cadigo | 1BGE):
_l_ N O
5 | Unidade de Sadda: Cadiga|CNES):
Y
6| CPFdo cidadso: | || ) —
7| Mome: E | Sexo: | | 2- ot e 3 - Pt - g
. O [ Data de nascimento: 10| [Ou)ldade: | _|__ 11| Gestante: |__ |
F i | | i-Dha Dokids §-Ans | | 1-1% Tristmistrg  2-29 Trimstitre  3.3%
— — T r
.E 12| Ftan;aff_nr: |_| 1-Branca I#ela S-Amareda aPada Sdandginma Sagnocado l'-l-ld.idliwl.'\nuuulull,nlu'nh £ MTa
W El L] iﬁlﬂ%’& i, qu3| Blnia? B0 se aplica  S-lgnoradd
2 14| Escolaridade: |_| O-Sirn et oclandadafanal lasne  1-Fund il 1%gida [14a 590 sl - Fundaimsarted 2% cicda[Bra o)
J-piidhe (0¥ 5@ 3% ara| EEATT S-plcseipkia pnonds
15| Deupagso: | 28] Mome da me:
wicee: | 0 _|_-_|_F
2| 18 UF: | B punicipio: Cadiga{BGEE || |_|_|
g 20| Bairra: Ill Lﬂgfaﬂﬂufﬂlﬁuﬂ_!‘wrlui.ul:.L El M2
=
-§ 23| Complemamo|apto, casa, ete...): :M| | DDD) Tele fone:
3 T T
25| Zona: | | iidees Ilsnl SPeebes  igronsdo | Iﬁl PEIS b oo oo hera d o Brai [
27| Paciente tam historiog de uiagem internacional até 14 dias antes doinico dos 5i|‘|tﬂr’r’l35?|_| 1-Sai 2-Mda O-igh
2E( Se sim: Quwal pais? 23| Em qual local?
30| Datadaviagem: | | 31| Data doretoma: ||
32| Ecaso proveniente de surio de %G gue evoluiu para SRAGE |__| 15m I-REn Digrerads
33| Trata-se de caso nosocomial (infeccio adguirida no hospital]? | | 18w 2-6G0 9igneade
34| Paciente trabalhaou tem contato direto Com aves, SUmas, ou outro animal’? |_| 1-5im ¥-Mio
| 13- Owtro, gual S-ignorado
E 35| Singis e Sinlomas: 1-Sm 3-hle ddgnonds |__| Febre |__| Tasse |__| Darde Garganta |__| Dispneia
i |__| Desconforto Respiratdria |_ | SaturagioDi<95% |__| Diarreia |__| Wamita |__|Dor abdominal || Fadiga
: | | Perdado olfato | | Perda do paladar | | Cutros
.i 36( Possuifatores de risco/comorbidades? || 14im 188s ddgeorado 5@ simm, qual{is)? marears)
= |__| Puérpera [abé 45 dias doparto) |__| Doenga Cardiovascular Crénica  |__| Doenga Hematol dgica Cranica
5] |_| Sindrome de Doam |__| Doenga Hepdtica Crénica |__| Asma
|_| Diabetes medies |_| Doenga Neurodbgica Cronica |__| Ouwtra Preumopatia Crinica
| |_| imunodeficiéncia fimunodepressdo |__| Doenga Renal Crindca |__| Obesidade, IkC | |
| | Outros
i 37| Recebeuvacina contra Gfip& na ultima cam panha? 33' Data da vad I‘IEI;EIEI:
|_| 1-5im  I-Mde Sdpnorado | |
|se < & meses: a mierecebew avacina? || 14m IMEe dHgeondo Se 5im, data: | |
a mie amamenta a crianga? |__| 1Sm 2-hle S-gnorads
S 2= & meses e <= B anos:
Data da dose dnica 11 | I |k i o g £ ri Ga s wad i s e irg i Pk di e s bironis ]
Carta da 1F dose: | I [%doke par cramgd vecrien pela S e ifewil

Oaia da 2F gose: | | 28 i o e il e, i e S i
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Do Laborat oriats

39| Lsou antiviral para gripe? |__| 4u| Cueal antiviral? | __ | toseimamie | 41 | Data inicio do tratamento
15im -de d-gnorads 2-Fanamrer 3-Dubro eepechigue: _ | I
42| Houveintemagio? |_| 4!| Data da internacio por SRAG: 44 | UF de internago:
1-8m T-MEe Spnanada I | _I_
2 | 45| Municipiode internagio: Cédiigo (IBGE):__|__|_|_1_l_
E 46| Unidade de Salde de internacio: Céhdigo(CNES): || I |_[_I
k 47| Intermadaem UTI? |_| -ﬂ-El Data da entrada na LTI 49 | Diata da sasda da UM
1-5m 2o D-lEnerads I | I |
o 50 Uso de SHFII:II'tE'I:'E'I'II.i latdrio: 51| Aaio X de Toram: |_| 52| Duata &0 Raibo X:
= 1-Roimal I-elireds seracal I-Conedsaglo | |
.E |_|1.-5|rr|_ itrea v 2-Sim, ndo v o aMbin SO —
5 3-Mie O-gnorads B-Wa o ieabiEde Hppoarada
53 ASFIE'I:tI:ITI:II'I'l{'EI'ﬂfial_l 1-Tigico CMW G- 18 1 il i d & R 19 Data Iﬂammﬂgfa“a:
3 Angics (D1 APl L et i a Prisnorterii 54
E i EMNleredhesds  Oagroarada I I _—
55| Coletouamostra |__| | 56| Data da coleta: 57| Tipode amostra: |_ | iSecepl deMaso-craladngs
b FeMbo F-igronso I | F o jofronct-almo e 3-Teckds podr-
- - - A-0utra, gual ¥ SR pnorada
8 Tipddo teste para pesguisa de antigenos wirais:

r

ME Requisigo do GAL: I

L | - imunofuorecdnei IF) 2- Testi rdpido amtiginico

B0| Data do resultado dapesquisade ar‘m’ge mos: 61| Resultadoda Taste Er'ltigé MO0 | _| 1-gaditive I-Nigativ
I 3- mconciues &Mlo realizide S-Afuardands risultedo O dEnor aks

62| Laboratdrio que realizou o Teste antigénico: Cédigo |CMES):
[ YO
Agente Evioldgioo - Teste antigérico:  Positivoparainfluenza? | _ | ssm 24k sgrende
Sesirmn, gual influenza? |__| t-wlwesas I-inleensad  Posilivoparaoutrosvirus? || e s sgnem
S8 OUulras vieus respirat-:':urim i'll.la”E:I"" [r'nar':ar :‘::I _ | SARE-Cav.d _ | v Sincidial Risgi abdnis _| Parainfuimeal
|| Parairflueneal | Parainfunia 3 | | Adimiesiven || ko virfus fosgeral o i, dpscibopoi.

Data do resultade RT-PORoutro métado por Biologia

& hlole cul ar: | |

Biologia Molecular: ||
1-Dutsctdvil  2-MNic Dt Sdmeonduiee 4-KE0
ralicads S-Aguasdards ik tado J-ignenadh

EI| Resultado da AT- PCRYoutro método par

g6 Agente Etiolégico - RT-PCR/outro método por Biclogia Molecular:

Pasitivo paralnfluenz@? || iSim 2-6Ec Sageoreds 58 sim, qualinfluenza? || - sleenma - inlueenc &
.I'IﬂI.IIEI'IH-“.. qual Euhtipn?‘ |_| 1-mnfvares AJHIM pdmiD  2difuoenea S/HINDT Tl i & il sl igaio

Al nea A nde sublipded  S-ncendusha E-Dutre, aspedliqee
Influerl.z.al,qual Iirirbagem? |_| 1-vigleria Iramagatha  3-Fboreakeade d-ncondlsien SOulre dipechogee
Positivo para outros sines ¢ |_| 1-Sm Ml Qd4Enadado S8 Oulros wirus respiratdrim,qualqiﬂ? e ¥]

| ) SARS-Cav-d || Vires Sieccid Recpiatdno || Parafluenea 3 || Paraniuenea || Peminkednead || Parainfiuensa 4

| ) Adimawvire || Matagaouimowing || Bacdving || Browine || Oulns wins repiedno, espedfeuee:

I:.7| Laboratdrio que realizou RT- PCRoutro rmétodo por Biologia Molecular: Codigo|CMES):

S Y
68| Tipode amosirasoroldgica para SARS-Cov-2: | | 2- S el s o B9 | Datada coleta:
e — MHgnorada | | .

0 'il‘.'lﬂ da 5EII"I'.'I|I:Ig_i3 para SARS-Cow-2: _ | L-Taspi riggeda T-8e 3- Quiiumiadnda 7l Data do resultada:
B L — | | —
Resultado do Teste Soroldgico paraSARS-CoV-2: || wa gk | [iga
1-Mekithag Y-Megatied 3- Roord idet d- Kl vl lradn 5By o i sl s O Lo rads
Classificacio final do casa: |__| 73 | Critério de Encerramento: |_|

| 72 1-5Ra0 par inluinsa 2-SRALG per GUlFS wind rsraldins 1 - Laibéyra siial - Clines Epdarsabins
3.5RAG por cutidapme Mobpeo qua 3-Clifes 4. Clifn gt
S 5REE b i et cads 55AAG par DOVID-19
74| Evolw(do do Caso: |_| 1-Lura 75| Data da alta ou 76 | Data do Encarramento:
b FObRo poreuras Ca ks abita: | i | [
D-igreerads - - -
77| WimeroD0: ] _ ) | | L 1 | 1 1-1_I

(78] oBSERVACOES:

?9| Profissional de Sadde Responsdvel: EI Registro Conselha/Matricula:
O
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